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Ueber  Cacao  als  Nahrungsmitte!. 

Von 

H.  Cohn. 


(Der  Bedaction  zugegangen  am  12.  Mai  1694.) 


A.  Chemische  Untersuchung  über  die  Nährstoffe  des  Cacaos. 

Die  für  die  Ernährung  in  Betracht  kommenden  Bestand- 
teile des  Cacaos  sind  Eiweisskörper,  Kohlehydrate,  Fette  und 
das  Theobromin. 

I.  Fette. 

Bezüglich  der  Fette  sind  die  Angaben  immer  ziemlich 
übereinstimmend  gewesen.  48 — 52*/0  wurden  angegeben.  Ich 
selber  benutzte  zu  allen  meinen  Bestimmungen  nur  rohe,  ge- 
schälte Caracasbohnen,  Caracasmasse,  und  ein  Handelspulver, 
das  eine  Mischung  verschiedener  Cacaosorten  darstellte.  Die 
Fettbestimmung  wurde  nach  der  gewöhnlichen  Methode  ge- 
macht, indem  eine  abgewogene  Menge  Cacao  in  der  ersten 
Zeit  einfach  im  Kolben,  später  im  Soxhl et' sehen  Apparat 
mit  Aether  extrahirt  wurde. 

Rohe  Bohne  .    .     .    48,2  —  50,2  °/0, 

Masse 49,3  —51,9  » 

Handelspulver  .  .  32,65—33,2  » 
Das  letztere  war  in  der  Fabrik  durch  Auspressen  von 
einem  Theil  seines  Fettgehaltes  befreit  worden.  Das  Cacao- 
fett  enthält  keine  freie  Säure,  bleibt  aus  der  Aetherlösung 
gelb  gefärbt  zurück,  fällt  aber  aus  kochender  Alkohollösung 
in  weissen  Flocken  beim  Erkalten  aus,  indem  der  Farbstoff  in 
Lösung  bleibt.  Es  wird  sehr  schwer  ranzig,  ich  konnte  Cacao- 
butter  Monate  lang  in  offener  Schale  unverändert  erhalten. 

IL   Eiweissstoffe. 
Ueber  die  Qualität  der  Eiweisskörper  des  Cacaos  liegen 
sehr   spärliche  Angaben  vor,  etwas  reichlichere,  aber  nicht 
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übereinstimmende  über  den  Procentgehalt  des  Cacaos  an 
Eiweiss.  Ueberhaupt  sind  die  Eiweisskörper  bei  den  bisherigen 
Untersuchungen  etwas  stiefmütterlich  behandelt  worden.  Sie 
sollen  deshalb  näher  betrachtet  werden. 

Ueber  die  Qualität  der  Eiweisskörper  macht  Mitscher- 
lich  eine  kurze  Bemerkung.  Er  sagt,  dass  der  Kaltwasser- 
aüszug  der  Bahiabohne  durch  Kochen  eine  kaum  merkbare 
Trübung  erführe,  also  kein  gelöstes  Eiweiss  enthalte.  Daraus, 
dass  er  durch  Essigsäure  keinen  Kleber  erhielt,  sondern  nur 
durch  Na  OH-  und  KOH-Extraction  die  Proteinverbindung  in 
grösserer  Menge  extrahirt  werden  konnte,  schloss  er,  dass 
das  Eiweiss  in  coagulirtem  Zustand  in  den  Bohnen  enthalten 
sei,  wofür  auch  der  granulöse  Zustand  des  Zellinhaltes  spräche. 
«Möglicherweise  kann  das  Gerinnen  des  Eiweisses  durch  die 
Behandlung  der  frischen  Bohnen,  besonders  durch  das  Rotten, 
bedingt  sein». 

Trojanowsky  wiederholt  die  Angabe  und  stimmt 
ihr  zu.  Zipperer  gibt  gegenüber  Mitscherlich  die  An- 
wesenheit wasserlöslicher  Eiweissstoffe  an;  er  betrachtet  die 
Alkoholfällung  des  Wasserauszugs  als  Eiweiss  und  zwar  als 
Pepton  und  fand  4,25 °/0. 

Die  Behandlung,  welche  der  Cacao  durchzumachen  hat, 
ehe  er  in  den  Handel  kommt,  legt  in  der  That  die  Möglich- 
keit nahe,  dass  die  ursprünglich  in  anderer  Form  vorhandenen 
Eiweisskörper  in  Folge  dieser  Behandlung  coagulirt  werden. 
Die  frisch  vom  Baum  gewonnenen  Bohnen,  welche  farblos  sind, 
werden  entweder  zu  Haufen  aufgeschüttet  und,  mit  Blättern 
bedeckt,  der  Sonne  ausgesetzt  oder  in  anderen  Gegenden  in 
Fässern  in  die  Erde  gegraben.  In  beiden  Fällen  tritt  eine 
Erwärmung,  eine  Art  Gährung,  ein,  mit  chemischen  Ver- 
änderungen, die  von  den  meisten  Autoren  als  ziemlich  tief- 
greifende betrachtet  werden.  Ein  äusseres  Zeichen  dieser 
Veränderungen  ist  die  Bildung  des  Pigments,  das  die  vorher 
farblosen  Bohnen  jetzt  dunkelbraun  färbt. 

Doch  ist  dies  auch  die  einzige  sicher  bewiesene  chemische 
Veränderung  in  Folge  des  Rottens  der  Bohnen.  Eingreifender 
dürfte  eine  andere  technische  Behandlung  sein,  der  man  später 


die  Bohnen  unterwirft,  um  sie  von  den  Schalen  zu  befreien 
und  ihr  Aroma  zu  erhöhen,  nämlich  das  Rösten.  Dasselbe 
wird  bei  einer  Temperatur  von  115 — 130°  vorgenommen  und 
zwar  in  einzelnen  Fabriken,  indem  die  Bohnen  in  grossen 
Trommeln  ähnlich  wie  Kaffeebohnen  geröstet  werden,  in  andern, 
indem  sie  gespannten  Wasserdämpfen  ausgesetzt  werden. 

Zur  Isolirung  der  Eiweisskörper  werden  Extractions- 
verfahren  angewendet,  und  zwar  mit  Wasser,  mit  Salzlösungen, 
mit  Laugen  und  mit  Alkohol. 

1.   Wasserextraction. 

Zu  gleicher  Zeit  werden  3,233  gr.  rohe,  geschälte  und 
auf  feinem  Reibeisen  zerriebene  Bohnen  und  3,243  gr.  ebenso 
zerriebene  Masse  mit  100  ebem.  Wasser  Übergossen  und  unter 
häufigem  Umrühren  20  Stunden  stehen  gelassen,  dann  filtrirt. 
Das  Filtrat  der  rohen  Bohnen  giebt  sämmtliche  Eiweissproben, 
d.  h.  sofortigen  Niederschlag  bei  Kochen  mit  CHjCOOH  oder 
HNO,  allmälig  im  Laufe  einer  Stunde  entstehenden  Niederschlag 
durch  CH3COOH  +  K,FeC6N6  oder  CH8COOH  +  Na,  SO,, 
Trübung  durch  überschüssigen  Alkohol,  das  Filtrat  der  Masse, 
d.  h.  des  gerösteten  Cacaos,  gibt  diese  Reactionen  nicht.  Nur 
die  Millon'sche  Reaction  geben  beide  Filtrate.  Doch  scheint 
diese  Reaction  bei  den  stets  hellbraun  gefärbten  Filtraten  nicht 
anwendbar;  denn  die  bräunlich  rothen  Flecken,  welche  aus- 
fallen, verdanken  ihre  Farbe  dem  Cacaofarbstoff,  der  bei  der 
Mi  Hon' sehen  Reaction  der  Flüssigkeit  entzogen  wird.  Pepton- 
reaktion  gelingt  in  keinem  der  Filtrate,  der  Alkoholnieder- 
schlag im  Filtrat  der  rohen  Bohne  ist  in  Wasser  nicht  wieder 
löslich.  Die  Extracte  reagiren  neutral.  Diese  Extraction  wurde 
mit  gleichem  Resultat  wiederholt. 

Es  ist  also  ein  wasserlöslicher  Eiweisskörper  vorhanden, 
und  zwar  nicht  Pepton,  sondern  Albumin.  Dasselbe  findet 
sich  nur  in  den  rohen  Bohnen,  nicht  in  den  gerösteten.  Die 
vorhandenen  Albumine  sind  also  durch  das  Rösten  in  eine 
wasserunlösliche  Modification  übergeführt  worden. 

In  einem  Wasserextract  von  6,0  gr.  der  rohen  Bohne 
wurde   einmal   quantitative  Bestimmung   des  Eiweisses  aus*. 


geführt  und  zwar  durch  überschüssigen  Alkohol  gefällt.    Es 
ergab  2,79  •/.. 

2.  Extraction  durch  Salzlösungen. 
Zur  Extraction  wurde  immer  10°/0  Mg  SO,-  Lösung  be- 
nutzt. Na Cl- Lösung  wurde  vermieden,  weil  aus  ihr  die 
Eiweisskörper  in  schleimiger  Consistenz  ausfallen  und  die 
Filtration  erschwert  ist.  Es  wurde  nur  qualitative  Unter- 
suchung getrieben,  da  die  Möglichkeit,  die  Gesammtmenge 
der  im  Cacao  enthaltenen  Eiweisskörper  so  zu  isoliren  und 
quantitativ  zu  bestimmen,  bald  aufgegeben  wurde.  Die  Mg  SO,- 
Extracte  sind  hellbraun  und  gut  durchsichtig  wie  die  Wasser- 
extracte,  es  fallen  die  Eiweisskörper  aus  ihnen  schwach  gelb- 
lich, also  wenig  Cacaofarbstoff  enthaltend  aus. 

a)  Rohe  Bohne. 

3,2118  gr.  werden  mit  120  cbcm.  10°/0  MgSO,-Lösung 
5  Stunden  macerirt,  abfiltrirt,  das  Filtrat  mit  MgSO,  in  Sub- 
stanz gesättigt.  Nach  dem  Stehen  über  Nacht  zeigt  sich  am 
nächsten  Morgen  ein  Niederschlag,  der,  auf  das  Filter  gebracht, 
in  10°/0  Mg  SO,-  Lösung  wieder  löslich  ist  und  aus  dieser 
Lösung  durch  Erhitzen  ausgefällt  werden  kann. 

Der  Rückstand  der  ersten  Extraction  wurde  noch  einmal 
mit  120  cbcm.  Mg  SO,  behandelt,  nach  Sättigung  des  Filtrats 
mit  MgSO,  entstand  wieder  ein  Niederschlag,  der  in  10% 
MgSO,  sich  löste  und  aus  der  Lösung  durch  Erhitzen  gefällt 
wurde.  Dieser  Versuch  wurde  mehrmals  wiederholt  und  ge- 
lang in  derselben  Weise. 

Einmal  wurde  auch  versucht,  aus  der  10°/0  MgSO,-Lösung 
statt  durch  Sättigung  mit  MgSO,  durch  Zusatz  reichlichen 
Wassers  eine  Fällung  hervorzurufen.  Es  trat  da  zwar  eine 
Trübung,  aber  nicht  deutlicher  Niederschlag  auf,  doch  ist 
das  erklärlich;  denn  da  auf  die  Dialyse  verzichtet  wurde,  so 
musste  man,  um  die  Salzlösung  genügend  zu  verdünnen,  sehr 
viel  Wasser  anwenden,  so  dass  die  geringe  Eiweissmenge  sehr 
vertheilt  war. 

Die  Löslichkeit  in  10°/0  MgSO,-Lösung,  Fällbarkeit  durch 
Sättigung  mit   Mg  SO,,    erneute  Löslichkeit   der   Fällung   in 


10%  MgS04  charakterisirt  die  gefällten  Substanzen  als  Glo- 
buline.. Dementsprechend  gaben  die  Extracte  alle  Eiweiss- 
reactionen.  Eigenschaften  der  Globuline  zeigten  sich  auch 
sonst.  Denn  aus  der  10°/0  MgSO^-Lösung  fielen  bei  längerem 
Stehen  die  Eiweisskörper  aus,  indem  die  Globuline  sich  um- 
setzten in  Albuminate  resp.  coagulirte  Eiweissstoffe;  auch  die 
durch  Sättigung  mit  Mg  SO,  ausgefällten  Globuline  veränderten 
sich  bei  längerer  Berührung  mit  dem  darüber  stehenden 
Wasser  derartig,  dass  sie  nicht  mehr  wie  vorher  in  10°/0 
MgSO^-Lösung  löslich  waren. 

Die  Ausfallung  der  Globuline  in  10°/0  Mg  SO, -Lösung 
gelang  nicht  nur  bei  30—35°,  sondern  auch  bei  Zimmer- 
temperatur (16—20°). 

b)  Masse  (geröstete  Bohne). 

Die  Versuche  mit  Cacaomasse  wurden  gleichzeitig  und 
parallel  gehend  mit  den  Versuchen  mit  roher  Bohne  gemacht, 
so  dass  die  Differenzen  durch  den  Vergleich  auffielen. 

3,3477  gr.  Masse  und  120cbcm.  MgSOrLösung,  Filtration 
nach  5  Stunden,  Sättigung  mit  MgS04.  Am  nächsten  Morgen 
zeigt  sich  noch  kein  Niederschlag,  während  derselbe  im  Extract 
der  rohen  Bohnen  schon  vorhanden  war.  Nach  weiteren 
12  Stunden  tritt  im  Extract  der  Masse  ebenfalls  ein  Nieder- 
schlag auf,  der  bei  Wasserzusatz  zu  der  gesättigten  MgSOr- 
Lösung sich  wieder  löste.  Es  handelt  sich  auch  hier  um 
Globuline.  Der  Niederschlag  im  Extract  der  Masse  war  nur 
wenig  spärlicher  als  der  im  Extraet  der  Bohne,  so  dass  man 
annehmen  muss,  dass  die  Globuline  trotz  des  Röstverfahrens 
zum  grösseren  Theil  unverändert  sich  erhalten  haben. 

3.  Alkaliextraction. 
Nach  einigem  Probiren  mit  anderen  Laugen  wurde  später 
zur  Extraction  1  °/00  K  OH-Lösung  benutzt.  Sämmtliche  Alkali- 
extracte  haben  die  unangenehme  Eigenschaft,  dass  sie  fast 
undurchsichtig  dunkelbraun  gefärbt  sind  durch  in  Lösung 
gegangenen  Cacaofarbstoff,  und  dass  die  Eiweisskörper,  einen 
Theil  des  Farbstoffs  mitreissend,  in  Form  dunkelbrauner 
Flocken  aus  den  Extracten  ausfallen.   KOH,  NaOH,  Ba(OH)8, 
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Mg  (OH),  sind  darin  einander  gleich.  Von  allen  Extractions- 
verfahren  bieten  die  Alkaliextractionen  die  beste  Chance  für 
eine  quantitative  Bestimmung  der  im  Cacao  enthaltenen 
Eiweisskörper,  und  es  wurde  dieselbe  auf  diesem  Wege  auch 
versucht.  Zur  qualitativen  Untersuchung  sind  die  Alkali- 
extractionen nicht  geeignet,  denn  in  den  Laugen  lösen  sich 
alle  Eiweisskörper  als  Alkalialbum inate.  Allerdings  ist  das 
ja  noch  ein  strittiger  Punkt,  indem  manche  Autoren  angeben, 
dass  in  ganz  schwachen  Alkalien,  z.  B.  in  l°/00  KOH,  die 
Eiweisskörper  unzersetzt  löslich  wären  und  aus  diesen  Lösungen 
durch  Neutralisation  derselben  in  ihrer  ursprünglichen  Form 
wieder  ausgefällt  werden  könnten.  Ich  kam  zu  der  Ueber- 
zeugung,  dass  die  Eiweisse  in  meinen  Alkaliextracten  in  Form 
von  Alkalialbuminaten  vorhanden  waren.  Dafür  sprach  Ver- 
schiedenes. Wenn  ich  zum  alkalischen  Extracte  H,S04  oder 
CH3COOH  zufügte  behufs  Ausfällung  der  gelösten  Eiweisse, 
so  war  die  Flüssigkeit  schon  sauer,  wenn  noch  nicht  ganz 
die  dem  vorhandenen  Alkali  äquivalente  Säuremenge  zugefügt 
war.  Ich  erkannte  das  daran,  dass,  wenn  ich  100  cbcm.  der 
mit  l°/00  KOH  hergestellten  Extractionsflüssigkeit  mit  7«> 
Normal-H,S04  versetzte,  die  Reaction  schon  sauer  war  bei 
Zusatz  einer  Menge,  welche  100  cbcm.  der  1  °/00  KOH  eben 
neutralisirte.  Bei  saurer  Reaction  also  fielen  die  Eiweiss- 
körper aus.  Die  saure  Reaction  bei  Zufügung  der  äquivalenten 
Menge  HsS04,  das  Ausfallen  der  Eiweisse  bei  saurer  Reaction 
sprechen  dafür,  dass  es  sich  handelte  um  Albuminate,  oder, 
wie  man  sie  ihrer  sauren  Reaction  wegen  nennt,  «Albumin- 
säuren». Ein  sicherer  Beweis  für  die  Anwesenheit  von 
Albuminaten  ist  darin  gelegen,  dass  die  durch  Neutralisation 
entstandenen  Eiweissniederschläge  sich  absolut  unlöslich  er- 
wiesen in  Wasser  oder  Salzlösungen,  wohl  aber  mit  dunkel- 
brauner Farbe  leicht  löslich  in  Sodalösung.  Das  charakterisirt 
sie  als  Albuminate. 

Aus  den  Na, CO, -Lösungen  fielen  die  Albuminate  bei 
blossem  Stehen  nach  einigen  Tagen  aus,  indem  sie  durch  die 
lange  Berührung  mit  Wasser  in  einen  unlöslichen  Zustand 
übergeführt  wurden. 


Farbenreactionen  waren  mit  der  braunen  alkalischen  Flüs- 
sigkeit und  den  schwarzbraunen  Eiweissniederschlägen  nicht  zu 
machen,  da  ihre  starke  Eigenfarbe  jede  Farbenreaction  störte. 

Um   die    durch    l°/00  KOH  extrahirbare  Eiweissmenge 
quantitativ  zu  bestimmen,  wurde  mehrmals  hinter  einander 
extrahirt,  die  durch  Neutralisation  gewonnenen  Fällungen  auf- 
genommen, bei  100°  getrocknet,  gewogen. 
Rohe  Bohne:  15,39  gr.  nach  5  maliger  Extraction  ergaben  4,5 °|0. 
Rohe  Bohne:    15,15  gr.  nach   der  Entfettung   ergaben  7,26 °|0  oder 

bezogen  auf  das  nicht  entfettete  Material  4,5  °|0. 
Handelspulver  (geröstet,  um  17°J0entf.):  6,08  und6,0°|0  oder  be- 
zogen auf  unentfettetes  geröstetes  Material  =  5,046  °l0  und  4,98  °|0 
durch  1  °|00  K  OH  extrahirbares  Eiweiss. 

Es  konnten  somit  quantitativ  nur  sehr  geringe  Mengen 
Eiweiss  durch  die  Alkali  extraction  isolirt  werden,  sicher  nur 
ein  Theil  der  in  den  Bohnen  enthaltenen  Eiweissmenge.  Auch 
die  Niederschläge  aus  den  Salzlösungen,  wenn  sie  auch  nicht 
quantitativ  bestimmt  wurden,  schienen  ziemlich  gering  zu  sein. 
Zur  Erklärung  dieser  geringen  Ausbeute  der  KOH-Extraction 
liegt  es  nahe,  auf  die  von  Mitscherlich  angenommene 
Goagulation  der  Eiweisskörper  durch  das  Rotten  zurückzugehen. 
Goagulirte  Eiweisskörper  sind  ja  in  schwachen  Alkalilaugen 
schwer  löslich.  Wenn  durch  die  Salz-  und  Wasserextraction 
Globuline  und  Albumine  nachgewiesen  werden  konnten,  so  ist 
auf  Grund  der  geringen  Resultate  der  Alkaliextraction  doch  an- 
zunehmen, dass  eben  nur  ein  Theil  der  Eiweisskörper  noch  in 
Form  von  Globulinen  und  Albuminen  vorhanden  ist,  während  der 
Rest  coagulirt  und  darum  der  Extraction  schwer  zugänglich  ist. 

Auffällig  ist,  dass  die  KOH-Extraction  des  Handelspulvers, 
also  eines  gerösteten1  Materials,  günstigere  Resultate  gab ,  als 
die  Extraction  der  rohen  ungerösteten  Bohne.  Doch  meine 
ich,  man  darf  daraus  nicht  schliessen,  dass  die  Röstung  die 
Eiweisse  ganz  unverändert  liess,  zumal  sich  in  Bezug  auf  die 
Albumine,  wie  oben  erwähnt,  ein  Einfluss  zeigte.  Es  lässt 
das  verhältnissmässig  günstige  Resultat  beim  Handelspulver 
daraus  sich  erklären,  dass  dieses,  fabrikmässig  dargestellt,  in 
sehr  feiner  Vertheilung  zur  Anwendung  kam,  so  dass,  wie 
die  mikroskopische  Untersuchung  ergab,  die  Zellleiber  zum 
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grössten  Theil  zerstört  waren,  während  bei  der  rohen  Bohne 
das  nicht  in  dem  Maasse  erreicht  werden  konnte,  weiterhin 
daraus,  dass  der  Eiweissgehalt  des  Handelspulvers  überhaupt 
ein  grösserer  ist,  als  der  der  Bohne,  auch  berechnet  auf 
gleichen  Fettgehalt. 

4.  Alkoholextraction. 

Durch  Alkoholextraction  einen  Eiweisskörper  zu  entziehen, 
versuchte  ich,  weil  König  in  seiner  Chemie  der  Nahrungs- 
mittel die  Angabe  macht,  dass  sich  aus  dem  Cacao,  ebenso 
wie  aus  Caffee  und  Thee,  ein  nicht  näher  charakterisirter 
Eiweisskörper  durch  kochenden  Alkohol  extrahiren  lasse  und 
ferner  wegen  der  Resultate  der  später  zu  erwähnenden 
Stutzer'schen  Eiweissstickstoffbestimmung.  Ich  extrahirte 
rohe  Bohne  und  Masse  mit  absolutem  Alkohol  und  zwar, 
nachdem  ich  auf  das  Sorgfaltigste  mit  Aether  entfettet  hatte, 
im  Soxhlet' sehen  Apparat;  denn  geschah  das  nicht,  so  er- 
schienen bei  Anwendung  von  Reagentien  behufs  Eiweiss- 
nachweis  sehr  störende  Ausfällungen  von  Fett.  Entfettete 
rohe  Bohne  und  Masse  wurden  mit  Alkohol  15  Minuten  auf 
dem  Wasserbad  gekocht  und  filtrirt.  In  dem  alkoholischen 
Filtrat  ist  eine  Reihe  von  Eiweissreactionen  nicht  gut  an- 
wendbar, weil  der  Alkohol  mit  dem  Reagens  Fällungen  gibt. 
Doch  auch  die  anwendbaren  Reagentien  gaben  keine  Eiweiss- 
reactionen, so  Kochen  mit  Essigsäure,  Quecksilberkaliumjodid. 
In  der  Kälte  entstand  bei  Zusatz  der  Reagentien  zuerst  stets 
eine  Trübung,  die  auch  bei  Wasserzusatz  auftritt,  und  die 
dadurch,  dass  sie  bei  Erhitzen  verschwindet,  als  von  aus- 
geschiedenem Theobromin  oder  noch  vorhandenem  Fett  her- 
rührend sich  kennzeichnet.  Ebensowenig  wie  in  den  heissen 
war  in  den  kalten  Alkoholextracten  Eiweiss  nachweisbar. 

Das  durch  kochenden  Alkohol  aus  der  entfetteten  Bohne 
gewonnene  Filtrat  eingedampft,  hinterliess  einen  beträchtlichen, 
durch  das  in  Alkohol  lösliche  Cacaoroth  violettroth  gefärbten 
Rückstand.  Derselbe  wurde  mit  Wasser  verrieben  und  einige 
Stunden  macerirt,  dann  filtrirt.  In  dem  Filtrat  gelang  keine 
Eiweissreaction.  Nur  durch  Millon's  Reagens  wurde  der 
Farbstoff  in  rothbraunen  Flocken  ausgefällt. 
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Zu  den  Alkoholextractionen  wurden  3—4  gr.  Cacao  jedes 
Mal  gebraucht. 

Nachdem  es  sich  als  unmöglich  herausgestellt  hatte,  die 
Gesammtmenge  der  im  Cacao  vorhandenen  Eiweisskörper  zu 
isoliren  und  so  quantitativ  zu  bestimmen,  war  ich  gezwungen, 
behufs  quantitativer  Bestimmung  der  Eiweisskörper  zurück- 
zugehen auf  die  stets  angewendete  indirecte  Methode,  nach 
welcher  man  den  N-  Gehalt  feststellt  und  aus  ihm  schliesst 
auf  den  Eiweissgehalt.  Der  N  einer  vegetabilischen  Substanz 
wird  aber  nicht  blos  geliefert  vom  Ei  weiss,  sondern  auch 
von  anderen  organischen  und  anorganischen  Substanzen.  Man 
scheidet  desshalb  zweckmässig  zwischen  Gesammtstickstoff  und 
Eiweissstickstoff  einer  Substanz.  Den  letzteren  will  man  finden, 
denn  aus  ihm  kann  man  schliessen  auf  den  Eiweissgehalt, 
indem  man  nach  Ritthausen  mit  6,0  multiplicirt.  Man 
findet  den  Eiweissstickstoff,  entweder  indem  man  den  Gesammt- 
stickstoff bestimmt  und  rechnerisch  den  N  der  anderweitig 
bekannten,  nicht  eiweissartigen  Stickstoffsubstanzen  abzieht, 
oder  indem  man  von  vornherein  den  Eiweissstickstoff  zu 
bestimmen  sucht. 

I.   Gesammt-N- Bestimmung. 
Die  N- Bestimmung  wurde  nach  der  K je ldahT sehen 
Methode  ausgeführt  und  jedesmal   etwa   1   gr.  Substanz  in 
Anwendung  gezogen. 


Angewendete 
Snbst. 

Gefundener  N. 

N<Vo. 

Rohe  Bohne J 

a)  1,085 

b)  1,075 

0,02184 
0,0238 

201    °/0 
2,214  » 

Mittel 

— 

— 

2,112  °!o 

Masse 

a)  1,206 

b)  1,306 

0,0378 
0,04116 

2,16    °/0 
2,09     » 

Mitte] 

— 

— 

2,125  °/0 

Handelspulver j 

a)  1,206 

b)  1,306 

0,0378 
0,0416 

3,134  °|0 
3,152  » 

Mittel 

— 

— 

3,143  °/0 
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Die  Resultate  stimmen  nicht  ganz  überein,  denn  wenn 
man  den  Procentgehalt  des  auf  33°/0»  also  um  17%»  entfetteten 
Handelspulvers  nach  der  Formel  3,l43:x  =  100:83  bezieht 
auf  nicht  entfettete  Masse,  so  erhält  man  für  diese  2,60869°/«,. 
Das  Handelspulver  ist  eine  Mischung  verschiedener  Cacao- 
sorten.  Der  N- Gehalt  ist  aber  in  den  verschiedenen  Sorten 
ungleich,  ja  in  verschiedenen  Bohnen  einer  Sorte  ungleich» 
wie  Trojanowsky  behauptet,  so  dass  in  dem  Mischpulver 
durch  Hinzutreten  von  Cacaosorten,  die  mehr  N  enthalten  als 
der  sonst  von  mir  angewendete  Caracascacao ,  der  N- Gehalt 
ein  wenig  gestiegen  ist.  Ausserdem  ist  das  Pulver  sowohl  wie 
die  Masse  gegenüber  der  rohen  Bohne  durch  den  Wasserverlust 
bei  der  Röstung  (4—6  °/0)  in  seinem  N-Procent-Gehalt  erhöht. 

Wenn  man  aus  diesem  Gesammt-N-Gehalt  auf  Eiweiss 
schliessen  will,  müsste  man  den  N  der  nicht  eiweissartigen 
Substanzen  in  Abzug  bringen.  Bekannt  ist  von  solchem  im 
Cacao  nur  das  Theobromin,  Spuren  von  Coffein  gab  James 
Bell  und  Zipperer  an.  Die  Autoren  also,  welche  über- 
haupt schieden  zwischen  Gesammtstickstofif  und  Eiweissstick- 
stoff,  begnügten  sich,  den  Theobromin-N  in  Abzug  zu  bringen. 
Die  Angaben  über  den  Theobromingehalt  sind  ziemlich  wech- 
selnd. Das  liegt  einmal  an  den  Fehlerquellen  der  ziemlich 
umständlichen  Darstellungsmethode,  dann  daran,  dass  der 
Theobromingehalt  wechselnd  ist. 

Es  gaben  an: 

Baussingault 2,0  °|0. 

Payen 2,2  » 

Trojanowsky 2,5  » 

Wolfram 2,5  » 

König 1,56  » 

jedoch: 

Tuchen 0,3—0,6  » 

Haussal 0,4—0,8  » 

Muter 0,9  » 

Zipperer 0,3—0,9  » 

Auch  ich  machte  eine  Theobrominbestimmung  nach  der 
Methode,  die  Zipperer  angibt,  und  erhielt  0,96 °/0  Theobromin 
aus  dem  Pulver  =  0,796  bezogen  auf  nicht  entfettete  Masse. 
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Nimmt  man  als  Mittelzahl  l°/0  Theobromin  an,  so  fallt 
von  dem  Gesammt-N  0,311  °/0  au^  Theobromin  N. 
Es  ist  also  der  Eiweiss-N  in: 


Rohe  Bohne. 

Masse. 

HandeUpulver 

unentfettet. 

auf  33  °/0  entfettet. 

1,801  »|0 

1,814  «f. 

2,297  °/0 

2,768  °|0 

Berechnet  man  daraus  durch  Multiplication  mit  6,0  den 
Eiweissgehalt,  so  erhält  man: 


Rohe  Bohne. 

Masse. 

Handelspulver 

unentfettet. 

auf  33  °/0  entfettet. 

10,806  °f0 

10,884  •/, 

13,782  °|0 

16,608  °|0 

Vergleicht  man  damit  die  Resultate  anderer  Untersucher, 
so  finden  sich  bedeutende  Differenzen  nur  gegenüber  den 
älteren  Untersuchern. 

Es  fanden  an  Eiweiss: 

Boussingault  (1854) 20     °J0. 

Payen  (1856)  und  Tuchen  ...    20       » 

Trojanowsky 6,5 — 18      » 

Mitscherlich 13,3    » 

Laube  und  Aldendorf  .    .      13 — 15      » 

Heisch 7—12       » 

König 11,93» 

IL  Directe  Eiweisssticksto ff  Bestimmung. 
Sie  wurde  vorgenommen  nach  einer  Methode  von  Stutzer. 
Dieselbe  besteht  darin,  dass  man  die  Substanz  zuerst  mit 
wenige  Tropfen  Essigsäure  enthaltendem  Alkohol  kocht,  dann 
sich  absetzen  lässt  und  die  Flüssigkeit  auf  ein  gewogenes 
Filter  abgiesst,  den  Rückstand  darauf  mit  Wasser  unter  Zu- 
satz von  Cu(OH),  (zur  Fällung  der  Eiweisse)  10  Minuten 
kocht,  sich  absetzen  lässt,  den  Rückstand  auf  das  Filter  bringt 
und  seinen  N-  Gehalt  bestimmt.  Durch  Kochen  mit  Alkohol 
und  Wasser  sollen  alle  nicht  eiweissartigen  stickstoffhaltigen 
Verbindungen  entfernt  sein,  durch  Säurezusatz  zum  Alkohol 
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und  durch  Gu(OH)1-Zusate  zum  Wasser  das  Uebergehen  von 
Eiweissen  in  das  Filtrat  verhindert  sein.  Sind  diese  Voraus- 
setzungen erfüllt,  so  wäre  dies  in  der  That  die  rechte  Methode 
zur  Bestimmung  des  Eiweissstoffs. 

Die  nach  dieser  Methode  gewonnenen  Resultate  waren: 


Angewandte 
Substanz. 

Gefundener  N. 

Ho/o. 

Rohe  Bohne \ 

1,3880 

1,296 

1,422 

0,0161 

0,01764 

0,02072 

1,16  °|o 
1,36  > 
1,45  » 

Mittel 

1,323  °|0 

Masse 

1,2361 

0,01594 

1,29  °/0 

Rechnet  man  diesen  N-Gehalt  um  in  Eiweiss,  so  erhält 
man  an  Eiweiss  der: 


Rohen  Bohne: 
7,938  °/o 


Masse: 


Es  zeigt  sich  eine  Differenz  von  3°/0  gegenüber  den 
durch  Gesammt-N-Bestimmung  und  Abzug  des  Theobromin-N 
gewonnenen  Zahlen.  Für  diese  Differenz  fehlt  mir  eine  Er- 
klärung, da  ich  einerseits  bei  der  vorher  erwähnten  Alkohol- 
extraction  trotz  König  nie  einen  Eiweisskörper  habe  entziehen 
können  und  auch  in  das  kochende  Wasser  in  Folge  des  vor- 
handenen Gu(OH),  kein  Eiweiss  übergehen  kann  bei  der 
Stutzer' sehen  Methode,  andererseits  man  ausser  dem  Theo- 
bromin  keinen  N -haltigen  Körper  kennt,  der  jetzt  extrahirt 
die  Differenz  hätte  veranlassen  können.  Die  Zusammensetzung 
des  in  ziemlich  bedeutender  Menge  vorhandenen  «Cacaoroth* 
ist  allerdings  unbekannt. 

III.   Kohlehydrat. 
Das  Kohlehydrat  ist  im  Gacao  in  Form  von  Stärke  vor- 
handen, Zucker  fehlt,  denn  in  den  wässerigen  Extracten  ge- 
lang keine   Zuckerreaction.      Auch    die   Angaben   über   den 
Amylum-Gehalt  finden  sich  ziemlich  verschieden. 
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Es  fanden  an  Stärke: 

Lampadins 10,91  °/0. 

Payen 10,0 

Tuchen 0,53 

Mitscherlich  .    .    .     .14—18 

Trojanowski 7 

James  Bell 4 — 5 

König 11,6—15,1 

Zipperer 8— -11 

Ich  bestimmte  einmal  den  Stärkegehalt  im  Handelspulver. 
9,5796  gr.  des  Pulvers  wurden  zuerst  im  Soxhl et' sehen 
Apparat  entfettet,  der  Rückstand  durch  Alkohol  von  Theo- 
bromin  befreit,  der  Rückstand  zur  Ueberführung  der  Stärke 
in  Glucose  mit  einer  2°/0  HsSO,-  Lösung  6  Stunden  lang  im 
Kolben  mit  Rückflusskühler  erhitzt,  filtrirt,  das  gelblich  ge- 
färbte Filtrat  mit  Thierkohle  entfärbt,  mit  Fehling, scher 
Lösung  titrirt.  Es  ergab  sich  13,25°/0  Glucose.  Nach  der 
Sachs' sehen  Correctionsformel  auf  Stärke  berechnet,  ergibt 
sich  im  Handelspulver: 

108 :  99  =  13,25  :  x  =  12,146  °/0  Stärke. 

Reducirt  auf  im  entfettete  Masse  =  12,146  X  8S/ioo  =  10,08118  °/0. 

B.   Ausnutzbarkeit  des  Cacaos. 

Zur  Feststellung  der  Ausnutzbarkeit  stehen  2  Methoden 
zu  Gebote,  die  eine  der  Ausnutzungsversuch  am  lebenden 
Organismus,  die  andere  die  Behandlung  des  Nahrungsmittels 
mit  künstlich  dargestellten  Verdauungssäften  ausserhalb  des 
Körpers,  im  Becherglas.  Es  kann  wohl  kein  Zweifel  sein, 
dass,  wie  Pfeiffer  mit  Recht  betont,  die  höhere  Instanz  der 
Versuch  am  lebenden  Organismus  ist,  ja  man  muss,  um  zu 
einer  sichern  Anschauung  über  die  Ausnutzung  eines  Nahrungs- 
mittels im  menschlichen  Darmkanal  zu  kommen,  den  Ver- 
dauungsversuch am  Menschen  machen.  Doch  gebührt  bei  den 
mannigfachen,  manchmal  recht  störenden  Fehlerquellen,  welche 
dem  Ausnutzungsversuch  am  lebenden  Organismus  anhaften 
und  schwer  zu  übersehen  sind,  auch  dem  künstlichen  Ver- 
dauungsversuch noch  eine  Bedeutung. 
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I.  Künstliche  Verdauungsversuche. 

a)  mit   künstlichem  Magensaft. 

Derselbe  wurde  so  hergestellt,  dass  die  abpräparirte 
Schleimhaut  des  Schweinemagens  zerhackt  und  extrahirt 
wurde  mit  etwa  3  1  Wasser,  welchen  12  cbcm.  concentrirte 
HCl  zugesetzt  war.  1—2  gr.  der  Substanz  wurden  mit  250  &r. 
des  künstlichen  Magensaftes  2  Tage  lang  bei  40*  behandelt, 
dann  die  Flüssigkeit  abfiltrirt,  der  Verdauungsrückstand  ge- 
trocknet und  in  ihm  eine  N-Bestimmung  gemacht. 

Diejenigen  Resultate,  welche  mit  demselben  Verdauungs- 
saft gewonnen  sind,  werden  zusammengestellt  als  einer  Ver- 
dauungsreihe angehörig,  denn  da  die  verdauende  Kraft  der 
von  verschiedenen  Schweinemagen  gewonnenen  Säfte  nicht 
gleich  zu  sein  braucht,  lassen  sich  die  Resultate  verschiedener 
Reihen  nur  annähernd  vergleichen. 

b)  Mit  künstlichem  Magen-  und  Pankreassaft. 
Möglichst   von    Fett   befreites,    fein    zerhacktes    Rinds- 
pankreas  wurde  mit  21  Wasser  unter  Zusatz  von  !/j°/o  Na,  CO, 
extrahirt  und  zwar  24  Stunden,  dann  filtrirt. 

Die  Substanz  wurde  zuerst  36  Stunden  mit  Magensaft, 
dann  12  Stunden  mit  Pankreassaft  behandelt,  filtrirt,  im 
Rücktand  N-Bestimmung  ausgeführt. 

A.   Magensaft. 


1 

J     Aligew. 

N«.o. 

N°/o 
im 

Verdauter 
N  der 

Ver- 
daute o/o 

80 

2- 

;  Substanz. 

i 

Bückst. 

angew. 
Substanz. 

des  N. 

*  9 

•O  U 
u 

>• 

a)  Rohe  Bohne   .  J 

1,7265  gr. '2,13 

0,0216 

U6°|0 

0,97    *|0 

45.6  °|0 

1. 

1,7045  »  12,13 

0,02186 

1,28» 

0,85    » 

40      » 

1. 

0,8906  »  12,13 

0,01232 

1,38  > 

0.075  » 

35,2    » 

2. 

b)  Entfettete  Blasse  | 

1,19       »  :4,26 
1,554     »  !4,26 

0,02912 
0,0245 

2,44» 
1,57» 

1,82     » 
2,69     » 

42,7    » 
63,1   » 

3. 
3. 

c)  Rohe  Bohne  .  . 

0,7376  »  12,112  0,0588 

0,75» 

1,362  » 

64,5   » 

2. 

d)  Entf.  Bohne .  .  j 

,1.3765  »  14,224  0,02218 

1,61  » 

2,614  » 

61,8   » 

3. 

1,545     »  |4,224j  0,02422 

1,57» 

2,654  » 

62,5  » 

3. 

e)  Handelspulver   . 

1,822     »    3,143;  0,0308 

1,74» 

1,503  » 

47,8    » 

4. 

Mittel: 

51,45^ 

f)  Entf.  Handels- 
pulver   


B.  Magen-  und  Pankreassaft. 

||1,63      gr.!4,69  '0,63164  l,94°f0 
[f 1,536     »    4,69  1 0,03836  2,5 


2,75    °/0 
2,19     » 

Mittel: 


58.58°/( 
46,7    » 

52,e4<>/c 
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Die  Resultate  der  künstlichen  Verdauung,  wenn  sie  auch 
im  einzelnen  variiren,  wie  das  bei  solchen  Versuchen  immer 
eintritt,  zeigen  doch  deutlich,  dass  ein  relativ  geringer  An- 
theil  der  N-haltigen  Substanzen  durch  die  Verdauungssäfte 
gelöst  werden  konnte,  in  keinem  Falle  mehr  als  64°/0.  Zieht 
man  dann  noch  in  Betracht,  dass  ein  Theil  des  N  von  dem 
Theobromin  geliefert  wird  und  dass  dieses  bei  Anwendung 
von  1 — 2  gr.  Cacao  und  250  gr.  Verdauungssaft  wohl  zum 
grossen  Theil  in  Lösung  geht,  dann  fällt  die  Verdauungsgrösse 
des  Eiweisses  noch  schlechter  aus. 

IL  Ausnutzungsversuch. 
Ich  machte  den  Versuch  an  mir  selbst,  indem  ich  eine 
Nahrung  nahm ,  in  welcher  ein  Theil  des  N  durch  Cacao  ge- 
liefert war  und  zwar  4  Tage  hindurch.  Die  Nahrung  wurde 
auf  ihren  Gehalt  an  den  Nährstoffen,  von  den  Ausgaben  Harn 
und  Fäces  untersucht. 

a)  Zusammensetzung  der  Einnahmen. 
I.   Handelspulver. 


No/0. 

Fett. 

Stärke. 

Theobromin. 

3,143 

33  0f0 

12,146  °|0 

1,205  "|0 

II.   Weissbrot. 


Angewendete  Menge 
der  Trockensubst. 

Gef.  N. 

N<y0. 

1,5046  gr. 
1,644    » 

0,02884  gr. 
0,03248    » 

1,92  % 
1,98  » 

Mittel:  1,95  °|0 

Ein  Weissbrot  enthält  also: 


Wasserhält. 
Subst. 

Trocken- 
substanz. 

N. 

Kohlehydrat. 

116,5  gr. 

88,9  gr. 

1,74  gr 

75  gr. 
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N-Gehalt  =  3,4  °|0  nach  Voit. 
Fettgehalt  =  80  °|0. 


III.   Fettfreies  Fleisch. 
)it. 

IV.  Butter. 

V.  Zucker. 


b)   Analyse  der  Ausgaben. 
I.  Fäces. 


Tag. 


Versuchs- 
t*g. 


00 

•o  o 

£  i 

«T- 

°/o 

490 

72,8 

738 

72,36 

73 

64,6 

er. 


.1 

fc  'S 


°/o 


1* 

"1 

°/o 


s  ° 


gr. 


gr. 


4.  u.  5.  VII. 


6.,  7.  u.  8.  VII. 


133,28 


1812 
1,816 


1,  2  u.3. 


Mittel:  1,814 
1,69 


203,98 


1,70 


9.  VII. 


Mittel:  1,70 
1,95 


25,842 


1,8 


6,67 


6.15 


5,41 


8,8898 


|12,546 


1,397 


9,8 


4,05 


1,92 


13,06 


8,258 


0,4984 


Mittel:  1,915 


IL   Harn. 


Tag. 

Versuchstag. 

Menge. 

Gesammt-N. 

3.  VII.    .  .  . 

— 

940 

— 

14,76    gr. 

4.  VII.    .  .  . 

— 

910 

— 

14,98       » 

5.  VII 

— 

980 

— 

16,596     » 

6.  VII.    .  .  . 

1. 

725 

i 

11,165 

11,2462 

10,136 

!  Mittel:  11,2056  » 

7.  VII.    .  .  . 

2. 

731 

1 

10,0737 
10,1556 

Mittel:  10,1217  » 

8.  VII.    .  .  . 

3. 

655 

i 

10,477 
10,612 

Mittel:  10,542     » 

9.  VII.    .  .  . 

4. 

900 

! 

12,2472 
13,2552 

Mittel:  12,7512  » 
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Ich  glaubte  bei  Beginn  des  Versuches  gut  zu  thun,  wenn 
ich  die  Fäces  des  4.  Tages  gesondert  von  denen  der  ersten 
3  Tage  sammelte,  denn  ich  meinte,  in  den  Fäces  vom  4.  Tage 
nach  3tägiger  vorhergegangener  Cacaodiät  ein  besonders  gutes 
Material  zur  Beurtheilung  der  Cacaoausnutzüng  erwarten  zu 
dürfen.  Jetzt  aber,  nachdem  ich  die  Fäces  gesondert  unter- 
sucht habe,  halte  ich  es  für  besser,  die  Trennung  fallen  zu 
lassen  und  nicht  die  an  einem  Tage  aufgenommene  Nahrung 
zu  vergleichen  mit  den  Ausgaben  eines  Tages,  sondern  die 
in  den  gesammten  4  Tagen  aufgenommene  Nahrung  zu  ver- 
gleichen mit  der  Gesammtausgabe  der  4  Tage.  Und  zwar 
das  aus  folgendem  Grunde:  Der  Koth  war  nicht  abgegrenzt 
worden  und  da,  wie  die  Tabelle  der  Ausgaben  ergibt,  der 
Trockenkoth  des  4.  Tages  nur  25,842,  der  Durchschnitts- 
trockenkoth  jedes  der  ersten  drei  Tage  aber  67,966  gr.  beträgt, 
so  ist  die  Annahme  berechtigt,  dass  von  den  Nahrungsresiduen 
des  4.  Tages  ein  Theil  erst  mit  dem  Koth  des  5.  Tages  aus- 
geschieden wurde,  welcher  nicht  mehr  untersucht  wurde. 
Da  vermuthlich  von  der  Nahrung  des  dem  1.  Versuchstage 
vorausgehenden  Tages  ebenso  ein  Theil  übergegangen  war 
in  den  Koth  des  1.  Versuchstages,  so  dürfte  man  hoffen,  durch 
die  Summirung  aller  Tage  dieses  plus  und  jenes  minus  zu 
eliminiren.  Die  Betrachtung  der  Tabelle  zeigt  übrigens,  dass 
wenn  auch  der  Gesammt-N  in  den  Fäces  des  4.  Tages  ge- 
ringer ist  als  der  der  übrigen  Tage,  doch  der  N-Procent- 
Gehalt  in  den  Fäces  des  4.  Tages  nicht  wesentlich  verschieden 
ist  von  dem  der  andern  Tage  und  ist  insofern  die  gesonderte 
Untersuchung  doch  von  Interesse,  da  sie  eine  Gleichmässigkeit 
der  N-Ausnutzung  während  des  Versuches  zeigt.  Dieselbe 
Gleichmässigkeit  zeigt  sich  nicht  in  der  Fett-Ausscheidung, 
denn  der  Procent-Gehalt  der  Fäces  des  4.  Tages  ist  kleiner 
als  der  der  Fäces  der  ersten  Tage.  Da  die  Fäces  der  dem 
Versuch  vorhergehenden  Tage  noch  mehr  Fett  enthielten,  so 
könnte  eine  Beimischung  von  Nahrungsresiduen  des  vorher- 
gehenden Tages  zum  Koth  des  1.  Versuchstages  die  Ursache 
dieser  Differenz  sein.  Jedenfalls  beweist  der  geringe  Fettgehalt 
der  Fäces  des  4.  Tages  die  gute  Resorption  des  Cacaofettes. 
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1.  Eiweissausnutzunjg. 
Um  zuerst  die  Ausnutzung  der  Eiweissstoffe  nach  den 
Tabellen  zu  ermitteln,  so  stelle  ich  die  Gesammt-N-Aufnahme 
der  Gesammtstickstoffausgabe  gegenüber: 


Gesammt- 

Gesammt- Ausgabe  in 

N-Aufnahme. 

Fäces 

Harn. 

14,0516  gr. 
13,7373    » 
14,681      » 
14.3659    » 

13,943  gr. 

— 

56,8358  gr. 

44,6205  gr. 

Das  würde  heissen,  dass  24,5  °/0  des  eingenommenen  N 
im  Koth  wieder  erschienen  sind.  Doch  ist  diese  einfache  Rech- 
nungsart nicht  anwendbar,  denn  sie  gibt  kein  Bild  darüber, 
wie  der  N  des  Cacaos  ausgenutzt  wurde.  Es  lieferte  ja  der 
Cacao  nur  einen  Theil  des  N  der  Nahrung,  während  der 
übrige  grössere  von  Fleisch  und  Weissbrot  geliefert  wurde, 
deren  N  anders  resorbirt  wird.  Man  muss  also  gesondert 
die  einzelnen  Bestandtheile  der  Nahrung  in  Betracht  ziehen. 

Unter  den  56,8358  gr.  N  der  Einnahmen  traten  auf  als : 


Fleisch-N. 

Weissbrot-N. 

Caeao-N. 

28,458  gr. 

13,92  gr. 

14,4578  gr. 

Nach  Rubner  erschienen  im  Koth  vom  Fleisch-N  2,6a/0» 
vom  Weissbrot-N  20°/0.  Also  war  unter  den  13,943  gr.  N 
der  Fäces. 


Fleisch-N. 

Weissbrot-N. 

Cacao-N. 

0,740  gr. 

2,784  gr. 

10,419  gr. 

=  72°/0  unverdauten  Cacaostickstoffs. 

Diese  Berechnung  schliesst  einen  Fehler  ein,  welcher 
leider  noch  allen  Stoffwechsel-  und  Ausnutzungsversuchen  an- 
haftet, den,  dass  der  N  der  Fäces  nicht  allein  geliefert  wird 
von   den  Residuen   der  Nahrung,  sondern  auch  von  den  Se- 
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kreten,  die  in  den  Darm  entleert  werden  und  von  den  ab- 
schilfernden Epithelien  der  Darmwand.  Daher  entleert  ja 
auch  das  hungernde  Thier  von  Zeit  zu  Zeit  Roth.  Es  er- 
scheint somit  der  verdaute  N-Antheil  der  Nahrung  bei  ein- 
fachem Abzug  des  Koth-N  vom  Nahrungs-N  geringer  als  er 
wirklich  ist  und  zwar  zu  gering  um  den  von  dem  Körper 
selbst  gelieferten  und  mit  dem  Koth  ausgeschiedenen  N. 
Daraus  folgt,  dass  der  verdaute  Antheil  der  Nahrung  min- 
destens gleich  Nahrung  minus  Koth,  in  den  meisten  Fällen 
aber  grösser  ist.  Je  geringer  der  N-Gehalt  einer  Nahrung, 
je  voluminöser  dieselbe,  um  so  grösser  ist  der  von  den  Ver- 
dauungssäften und  Epithelien  gelieferte  Antheil  des  Koth-N 
und  um  so  grösser  ist  der  Fehler,  um  so  schlechter  erscheint 
die  Ausnutzbarkeit  der  Nahrung.  Dieser  Fehler  wäre  nur 
dann  sicher  und  ganz  eliminirbar,  wenn  es  gelänge,  in  dem 
Koth  den  N  der  Verdauungssäfte  und  Epithelien  zu  trennen 
vom  Nahrungsstickstoff.  Das  ist  leider  trotz  mannigfacher 
Versuche,  besonders  der  landwirtschaftlichen  Chemiker,  noch 
nicht  gelungen.  Pfeiffer  glaubte  allerdings  eine  sichere 
Methode  gefunden  zu  haben,  indem  er  den  frischen  Koth 
mit  künstlichem  Magensaft  behandelte  und  den  in  Lösung 
gehenden  N  des  Kothes  als  Stoffwechsel-N  ansah.  Indessen 
vermochte  er  weder  den  sichern  Beweis  zu  liefern,  dass  neben 
Stoffwechsels-N  nicht  auch  N  der  Nahrungsresiduen  in  Lösung 
ging,  noch  dass  aller  Stoffwechsel-N  so  dem  Koth  entzogen 
wurde. 

Noch  weniger  berechtigt  ist  es,  nach  Henneberg 
und  Stohmann  den  Stoffwechsel-N  dem  N  der  aus  dem 
Koth  extrahirbaren  Gallenbestandtheile,  oder  nach  Kellner 
der  Differenz  zwischen  natürlicher  und  künstlicher  Verdauung 
gleichzusetzen.  Auch  der  N  des  Hungerkoths  ist  kein  Mass- 
stab für  den  Stoffwechsel-N  bei  Nahrungsaufnahme,  wenn 
er  auch  durch  Verdauungssekrete  allein  geliefert  wird,  denn 
nach  Versuchen  von  Rieder  im  physiol.  Institut  von  Voit 
ist  die  Sekretion  in  den  Darm  bei  Nahrungsaufnahme  viel 
grösser  als  im  Hunger,  wie  das  von  vornherein  selbstver- 
ständlich war.    Da  also  eine  Bestimmung  des  Stoffwechsel-N 
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in  dem  Versuchskoth  selbst  noch  nicht  möglich  ist,  so  be- 
nutzt man  am  besten  zur  Correction  die  Zahlen,  welche 
Ried  er  nach  Versuchen  bei  Voit  gab,  indem  er  Menschen 
mehrere  Tage  mit  stickstofffreier  Kost  nährte  und  dann  den 
Koth-N  bestimmte,  welcher  letzterer  dann  ja  nur  Stoff- 
wechselstickstoff sein  konnte.  Er  fand  eine  Durchschnitts- 
menge von  0,73  gr.  täglich.  Zwar  lässt  sich  auch  diese 
Angabe  natürlich  nicht  verallgemeinern,  doch  ist  sie  hier 
anwendbar,  weil  die  Menge  der  Trockensubstanz,  die  Rieder 
als  Nahrung  gab,  wenig  verschieden  ist,  von  der,  die  ich  nahm. 

Also  von  den  24,4578  aufgenommenen  Cacao-N  gehen 
in  die  Fäces  über  10,419  — 4X0,7  =  7,619  =  52,7°/0. 

Durch  die  eben  ausgeführte  Correction  ist  vielleicht 
etwas  zuviel  Stoffwechsel-N  in  Abzug  gebracht  worden,  da 
ein  Theil  desselben  bereits  eliminirt  war  durch  Berücksich- 
tigung des  von  Fleisch  und  Weissbrot  gelieferten  N,  der,  wie 
Rubner  besonders  für  Fleisch  angab,  zum  Theil  Stoff- 
wechselstickstoff ist. 

Wenn  ich  also  schliesslich  gefunden  habe,  dass  von  dem 
eingenommenen  Cacaostickstoff  52,7  °/0  unverdaut  im  Koth 
wieder  erschienen  sind,  so  ist  damit  noch  nicht  gesagt,  dass 
eben  soviel  Procent  vom  Eiweiss  des  Cacaos  unverdaut  ge- 
blieben sind,  denn  zum  Cacao-N  steuert  ja  nicht  blos  das 
Eiweiss,  sondern  auch  das  Theobromin  bei.  Nahm  ich  oben 
als  Mittelzahl  des  Theobromingehalts  für  die  rohe  Bohne  1  °/0 

an,  so  entspricht  das  1.     A       =  1,205  °/0  für  das  um  1 7  °/0 

Fett  befreite  Handelspulver,  5,543  gr.  Theobromin  für  die  in 
den  4  Tagen  aufgenommenen  400  gr.  Cacao  und 

5,543  X  0,311  =  1,723872  gr.  Theobromin-N. 
Man  erhält  also  als: 


Aufgenommenen 
Eiweiss-N. 

Ausgeschiedenen 
Eiweiss-». 

12,7339  gr. 

5,8951  gr. 

=  46,3  °/°  unverdauten  Eiweisses,  wenn  man  annimmt,  dass 
sämmtliches  Theobromin  des  Cacaos  unverdaut   den   Darm 
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passirte  und  seinen  N  in  Abzug  bringt  vom  übrigen  Koth- 
stickstoff. 

Bei  der  eben  durchgeführten  Berechnung  habe  ich  ab- 
sichtlich die  Correctionen  alle  so  gewählt,  dass  sie  eher  zu 
gross  als  zu  klein  sind  und  dass  somit  die  angegebene  Menge 
unverdaulichen  Eiweisses  eher  zu  niedrig  als  zu  hoch  ge- 
griffen ist.  Für  meinen  Versuch  darf  ich  also  die  Zahl  46,3  °/§ 
des  unverdaulichen  Eiweisses  als  eine  Mindestzahl  ansehen. 
Ein  Vergleich  zwischen  den  Resultaten  der  natürlichen  und 
künstlichen  Verdauung  ergiebt,  dass  dieselben  wenig  differiren. 


2.  Fettausnutzung. 

Fettaufnahme. 

Fettansgabe. 

55,61 
52,61 
49 
58,9 

8,25 
0,4948 

216,12 

8,7448 

=  4,05  °/0  unverdauten  Fettes. 

Von  dem  aufgenommenen  Fett  war: 


Cacaofett. 

Butterfett. 

151,81 

64 

Da  von  dem  Butterfett  nach  Rubner  2,7 °/0  im  Koth 
erscheinen,  so  ist  64X0,027  =  1,728  gr.  vom  Fett  meiner 
Fäces  Butterfett. 

Die  151,81  gr.  aufgenommenen  Cacaofettes  lieferten  also 
8,7448  —  1,728  =  6,7468  gr.  Fett  unverdaut  in  den  Koth, 
=  4,62*/.  unverdaulichen  Fettes. 

Das  Cacaofett  wurde  also  gut  verdaut. 

3.  Die  Ausnutzung  der  Stärke  wurde  nicht 
untersucht. 
Wie  ersichtlich,  habe  ich  meinen  Versuch  bisher  nur  als 
Ausnutzungsversuch  verwerthet.    Für  einen  Stoffwechselver- 
such, wie  er  eigentlich  beabsichtigt  war,  ist  die  Versuchzeit 
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zu  kurz  geblieben.    Indessen  stelle  ich  doch  gegenüber  die 
Gesammt-N-Mengen  der  4  Tage: 


N-Einnahme.         NlmKoth.  Nim  Harn. 


56,8358 


13,943  44,6205 


also  nur  ein  Körperstickstoffverlust  von   1,7277  gr.  N  fand 
statt.    Der  Gewichtsverlust  betrug  allerdings  800  gr. 

C.  Eintragbarkeit. 

Wenn  auch  die  Ertragbarkeit  eines  Nahrungsmittels  für 
die  Beurtheilung  des  Nährwerthes  nicht  so  wichtig  ist,  als 
Zusammensetzung  und  Ausnutzbarkeit,  so  ist  sie  doch  ein 
Factor,  der  nicht  vernachlässigt  werden  darf,  denn  es  ist  ja 
klar,  dass  ein  Nahrungsmittel,  welches  zwar  vorzüglich  in 
Zusammensetzung  und  Ausnutzbarkeit  ist,  aber  nach  der  Auf- 
nahme jedesmal  starke  subjective  Beschwerden  setzt,  in  seinem 
Werth  bedeutend  dadurch  verliert.  Wenn  trotzdem  die  Er- 
tragbarkeit nicht  so  sehr  in  den  Anschlag  gebracht  werden 
darf  bei  der  Beurtheilung  eines  Nahrungsmittels,  so  liegt  das 
daran,  dass  sie  individuell  sehr  verschieden  ist.  Was  dem 
einen  gut  bekommt,  bekommt  dem  andern  schlecht.  Mit  der 
Ausnutzbarkeit  geht  die  Ertragbarkeit,  oder  wie  man  im  ge- 
wöhnlichen Leben  sagt,  die  Bekömmlichkeit,  durchaus  nicht 
Hand  in  Hand.  Manche  Nahrungsmittel,  z.  B.  die  Milch, 
werden  gut  ausgenützt,  aber  von  manchen  Leuten  schlecht 
ertragen;  die  gute  Ausnutzung  kann  dann  noch  eintreten 
trotz  und  nach  der  schlechten  Ertragung. 

Da  die  Ertragung  eines  Nahrungsmittels  nicht  allein  be- 
dingt ist,  durch  die  individuell  verschiedene  Reactionsart  des 
Darmkanals,  sondern  vor  allem  auch  durch  die  chemischen 
und  physikalischen  Eigenschaften  des  Nahrungsmittels  und 
seine  Veränderungen,  welche  letzteren  in  gesunden  Ver- 
dauungsapparaten im  Allgemeinen  gleich  ablaufen  werden, 
so  ist  eine  vorsichtige  Verallgemeinerung  auch  in  Bezug  auf 
die  Ertragbarkeit  erlaubt,  aber  natürlich  erst  dann,  wenn  Re- 
sultate an  einer  Reihe  von  gesunden  Personen  gewonnen  sind. 
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Was  meinen  eigenen  Versuch  betrifft,  so  nahm  ich  den 
Cacao,  wie  er  gewöhnlich  genommen  wird,  in  einem  wässerigen 
Aufguss  mit  Zucker  und  zwar  so,  dass  ich  Morgens,  Mittags 
und  Abends  40—60  gr.  Cacao  mit  20  gr.  Zucker  und  350  gr. 
Wasser  bereitete  und  das  Getränk  in  kurzer  Zeit  zu  mir  nahm. 
Jedesmal,  wenn  ich  50  gr.  oder  mehr  in  dieser  Form  nahm, 
traten  Beschwerden  auf,  bestehend  in  einem  unangenehmen 
Gefühl  von  Völle  und  Druck  in  der  Magengegend,  in  längere 
Zeit  andauerndem  Aufstossen  von  Gas  oder  auch  in  saurem 
Aufstossen,  Sodbrennen,  ja  einmal  eine  gewisse  Nausea,  aber 
ohne  dass  Erbrechen  eintrat.  Diese  Erscheinungen  hielten 
bis  zum  letzten  Tage  an  und  schwanden  nach  Aufgabe  der 
Cacaodiät.  Als  ich,  da  ich  diese  Erscheinungen  als  subjective 
auffasste,  einem  jungen  Mann,  der  einen  besonders  guten  Magen 
zu  haben  sich  rühmte,  eines  Abends  einen  Aufguss  von  40  gr. 
Cacao  gab,  ertrug  er  es  ohne  Beschwerden,  als  ich  ihm  am 
nächsten  Morgen,  da  er  noch  nüchtern  war,  ein  Infus  von 
50  gr.  Cacao  mit  20  gr.  Zucker  gab,  traten  dieselben  Be- 
schwerden ein,  die  bei  mir  so  oft  vorhanden  gewesen  waren, 
nur  in  stärkerem  Grade,  denn  es  erfolgte  Erbrechen  und  die 
Beschwerden  dauerten  einen  halben  Tag.  Es  fehlten  diese 
Erscheinungen,  wenn  ich  die  Mengen  von  Cacao  nahm,  die 
man  gewöhnlich  gebraucht,  nämlich  8 — 10  gr.  auf  2  Tassen 
Wasser. 

Indessen  hörte  ich  bei  Erkundigungen  von  andern  Leuten 
ähnliche  Beschwerden  auch  nach  gewöhnlichem  Gebrauch. 

Wollte  man  die  an  nur  zwei  Personen  gewonnenen  Er- 
fahrungen verallgemeinern,  so  könnte  man  sagen,  dass  eine 
dauernde  grössere  Cacaozufuhr  in  Folge  der  schlechten  Er- 
tragbarkeit,  die  dann  eintritt,  undurchführbar  ist. 

Es  liegt  am  nächsten,  das  Cacaofett  als  Ursache  dieser 
Beschwerden  anzuschuldigen,  das  ja  selbst  im  ausgepressten 
Handelspulver  noch  in  33°/0  vorhanden  war.  Auch  sonst 
verursachen  ja  sehr  fettreiche  Speisen  ähnliche  Erscheinungen. 
Ich  nahm  einmal,  um  darüber  ein  Urtheil  zu  gewinnen,  150  gr. 
Fleisch,  gebraten  in  30  gr.  Cacaobutter,  wie  sie  durch  Aus- 
pressen   in    der   Fabrik   gewonnen    wird  und   durch  beige- 


25 

mischten  Gacao  noch  bräunlich  gefärbt  ist.  Gefühl  von  Völle, 
Aufstossen  trat,  wenn  auch  in  geringem  Masse,  ein. 

Unter  solchen  Umständen  wäre  es  also  rathsam,  den 
Gacao,  ehe  er  in  den  Handel  kommt,  möglichst  weit  zu  ent- 
fetten; das  würde  nicht  bloss  seine  Ertragbarkeit,  sondern 
auch  die  Ausnutzbarkeit  der  Eiweissstoffe  erhöhen,  sowie 
deren  Procent-Gehalt.  Ferner  ist  als  Ertragbarkeit  und  Aus- 
nutzung des  Cacaos  hemmende  Substanz  die  reichlich  in  ihm 
enthaltene  Gerbsäure  zu  nennen,  von  der  Zip  per  er  5,49  °/t 
(Gerbsäure  und  Phlobaphene)  angibt;  die  Gerbsäure  fallt  die 
Verdauungsfermente  und  bildet  mit  den  Eiweissstoffen  un- 
lösliche Verbindungen.  Ihr  ist  wohl  auch  die  verstopfende 
Wirkung  des  Cacaos  zuzuschreiben,  welche  sich  auch,  bei 
mir  zeigte  und  in  dem  sinkenden  Wassergehalt  der  Fäces  auf 
der  Tabelle  derselben  ihren  Ausdruck  fand. 

Ein  weiterer  Grund  für  die  schlechte  Ausnutzbarkeit 
der  Gacaoeiweisse  dürfte  darin  gelegen  sein,  dass  sie  in  Folge 
der  Rottung  und  des  Röstens  in  einen  Zustand  übergeführt 
sind,  der  sie  nicht  bloss  den  Extractionsflüssigkeiten,  sondern 
auch  den  Verdauungssäften  gegenüber  schwer  angreifbar  ge- 
macht hat. 

Eine  Bearbeitungsmethode,  welcher  ein  grosser  Theil 
des  Cacaos  noch  zuletzt,  bevor  er  in  den  Handel  kommt, 
nach  dem  Rösten  und  der  Auspressung  der  Cacaobutter, 
unterworfen  wird,  habe  ich  nicht  berücksichtigt,  die  soge- 
nannte «Aufschliessung».  Dieselbe  hat  den  Zweck,  den  Cacao 
leichter  emulgirbar,  «löslicher»  zu  machen  und  besteht  in 
einem  Einquellen  des  Cacaos  in  einer  K,COs-  oder  Na^Oj- 
Lösung  oder  in  NH4C1-Lösung  und  Erhitzen  der  Lösungen. 
Veränderungen,  die  dabei  eintreten,  habe  ich  also  bisher  nicht 
berücksichtigt,  sondern  alle  meine  Versuche  beziehen  sich  auf 
nicht  «aufgeschlossenen»  Cacao,  wie  er  ebenfalls  im  Handel 
vorkommt  und  genossen  wird. 

Beurtheile  ich  zum  Schluss  den  Nährwerth  des  Cacao 
zusammenfassend,  indem  ich  mich,  weil  rohe  Bohne  und  Masse 
nicht  genossen  werden,  an  das  Handelspulver  halte,  so  ist 
zunächst  kein  Zweifel,  dass  dasselbe  vermöge  seiner  Zusammen- 
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Setzung  « 16,608  °/0  Eiweiss,  33°/0  Fett,  12,146 °/0  Stärke»,  den 
Rang  eines  Nahrungsmittels  beanspruchen  darf.  In  Folge 
seiner  Zusammensetzung  würde  es  sogar  ein  hervorragendes 
Nahrungsmittel  sein,  wenn  nicht  sein  Nährwerth  geschmälert 
würde  durch  die  schlechte  Ausnutzbarkeit  und  Ertragbarkeit. 
In  Folge  letzterer  Eigenschaften  kann  er  in  keinem  Falle  das 
leisten,  was  Payen  und  Rabuteau  und  in  geringerem 
Grade  auch  Mitscherlich  von  ihm  erwartete,  nämlich  für 
kürzere  oder  gar  längere  Zeit  die  alleinige  Nahrung  des 
Menschen  ohne  Schaden  bilden,  denn  mit  500  gr.  vom  Handels- 
pulver würde  man  sich  nur  83  gr.  Eiweiss,  165  gr.  Fett,  60,7  gr. 
Stärke  zuführen ,  und  da  von  diesen  83  gr.  Eiweiss  nur  die 
Hälfte  resorbirt  wird,  müsste  man  fast  1  kg.  Cacao  sich  zu- 
führen, wollte  man  den  Eiweissbestand  des  Körpers  erhalten. 
Kein  Mensch  würde  eine  solche  tägliche  Cacaoaufnahme  er- 
tragen oder  auch  nur  fertig  bringen.  Wenn  also  der  Cacao 
zwar  auch  Rabuteau' s  Erwartungen  nie  erfüllen  wird,  so 
ist  damit  natürlich  sein  Nährwerth  keineswegs  abgethan.  Nah- 
rungsmittel, deren  alieinige  Zufuhr  das  Leben  des  Menschen 
auf  die  Dauer  erhalten  kann,  gibt  es  ja  überhaupt  sehr 
wenige.  Indessen,  auch  davon  abgesehen,  ist  bei  der  ge- 
wöhnlichen und  gut  ertragenen  Aufnahmeweise  des  Gacaos, 
wie  sie  im  gewöhnlichen  Leben  gehandhabt  wird,  der  von 
ihm  ausgehende  Nähreffect  kein  sehr  bedeutender.  Zu  einer 
Tasse  Cacao  werden  gewöhnlich  5  höchstens  10  gr.  Cacao 
benutzt,  mehr  als  50  gr.  Cacao  werden  darum  täglich  kaum 
aufgenommen,  meistens  weniger.  50*gr.  enthalten  8,25  gr. 
Eiweiss,  17,5  gr.  Fett,  6,07  gr.  Stärke,  zur  Resorption  kommen 
vom  Eiweiss  nur  etwa  5,0  gr.  Zum  Vergleich  sei  daneben 
gestellt,  dass  200  gr.  Milch,  7,0  gr.  Eiweiss,  7,0  gr.  Fett, 
9  gr.  Milchzucker  und  2  Eier  12  gr.  Eiweiss  und  12  gr.  Fett 
enthalten. 
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Verdauungsproducte  des  CaseYns  und  ihr  Phosphorgehalt. 

Von 

Waclaw  T.  Moraczewski  von  Warschau  (Polen). 


(Der  Redaction  zugegangen  am  14.  Mai  1894.) 


Literarisches. 

Lubavin,  der  die  Spaltung  des  Caseins  in  Nuclein  und 
Peptone  bei  der  Verdauung  beobachtet  hatte1),  erwähnt  in 
der  bald  darnach  folgenden  Mittheilung*),  dass  das  Nuclein 
einen  verschiedenen  Gehalt  an  Phosphor  hat,  je  nachdem  es 
kürzer  oder  länger  in  der  Verdauungsflüssigkeit  geblieben  ist1). 
Ein  länger  dauerndes  Verdauen  erhöht  nach  Lubavin  den 
Phosphorgehalt  des  Nucleins.  Der  Phosphor  soll  nach  ihm  im 
Nuclein  ebenso  gebunden  sein,  wie  es  im  Casei'n  der  Fall  ist- 
Durch  Kochen  mit  Wasser  lässt  sich  der  Phosphorgehalt  des 
Gaseins  auf  0,18 °/0  reduciren.  Die  Frage  darnach,  ob  aller 
Phosphor  des  Caseins  im  Verdauungsproducte,  also  im  Nuclein, 
wiederzufinden  ist,  wurde  von  Lubavin  nicht  beantwortet. 
Die  Arbeiten,  welche  seither  über  Verdauungsproducte  des 
Gaseins  veröffentlicht  wurden,  lassen  die  Frage  unberührt.  Man 
hat  das  Verhältniss  des  Caseosen-  und  Pepton-Stickstoff  in  Ver- 
hältniss  zu  dem  Nuclein-Stickstoff  gebracht8).  Man  bestimmte 
die  Menge  der  Verdauungsproducte,  z.  B.  die  Menge  der  Pep- 


*)  Hoppe-Seyler's  med.- ehem.  Untersuch. ,  Heft  4 ;  auch  Ber. 
d.  deutsch,  ehem.  Ges.,  X,  S.  2239. 

2)  Ber.  d.  deutsch,  ehem.  Ges.,  XII,  S.  1021. 

8)  Th.  Pfeiffer,  Bestimm,  des  Stickst,  der  Stoffwechselprod., 
Zeitschr.  f.  physiol.  Chem.,  Bd.  10,  S.  561. 
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tone1).  Klinkenberg1)  untersucht  das  Verhältniss  der  Phos- 
phormenge im  Nudeln  zu  der  in  ihm  enthaltenen  Schwefel- 
und  Stickstoflfrnenge,  spricht  aber  nichts  von  dem  Verhältniss 
des  Casein-Phosphors  zu  dem  erwähnten  Nuclein-Phosphor. 
R.  H.  Chittenden8)  führt  an,  dass  das  Dyspepton,  durch 
Verdauung  des  Case'ins  gewonnen,  phosphorhaltig  ist,  ohne 
jedoch  den  Gehalt  an  Phosphor  anzugeben.  Chittenden  war 
der  Meinung,  dass  der  Phosphor  als. Kalkphosphat  vorhanden 
sei.  Sein  Dyspepton  enthielt  bis  15°/0  Asche.  Thierfelder4) 
hat  die  Asche  der  Caseinpeptone  zu  1 — 2°/0  bestimmt,  die 
Aschenbestandtheile  blieben  unerwähnt.  Die  vielen  Forscher5), 
die  sich  mit  der  Spaltung  des  Caselns  beschäftigten,  sowohl 
der  durch  künstliche  Verdauung,  wie  der  durch  Bacterien 
bewirkten,  erwähnen  überhaupt  nicht  den  Phosphorgehalt  der 
dabei  resultirenden  Peptone.  Auch  E.  Schulze8),  welcher 
die  Spaltung  des  Caselns  auf  chemischem  Wege  unternommen 
hat,  spricht  sich  über  diese  Frage  nicht  aus. 

Was  das  Nuclein  anbetrifft,  so  erwähnt  Bokay7),  dass 
es  der  Trypsin Verdauung  widersteht.  Szontagh8)  gibt  da- 
gegen an,  dass  das  Nuclein  bei  Pepsinverdauung  Eiweiss  ab- 
spaltet und  phosphorreicher  wird,  was  mit  der  Beobachtung 


*)  A.  D  o  g  i  e  1 ,  Eiweisskörper  d.  Frauen-  u.  Kuhmilch,  Zeitschr.  f. 
physiol.  Chem.,  Bd.  9,  S.  609. 

*)  Zeitschr.  f.  physiol.  Chem.,  Bd.  6,  S.  566. 

*)  Hoffmann,  Verdaulichk.  d.  Gaseins.    Dissert.   Berlin  1881. 

8)  Caseoses  dyspept.  and  caseopept.  Stud.  from  the  Lab.  of  physiol. 
Chem.  of  Säle  Univ.,  III,  p.  66. 

4)  Zur  Kenntniss  d.  Caseinpeptone,  Zeitschr.  f.  physiol.  Chem.,  Bd.  10. 

5)  Schmidt-Mülheim,  Beiträge  zur  Kenntn.  der Eiweissst.  der 
Milch,  Pflüger's  Arch.,  Bd.  28;  Win ternitz,  Verhalt,  d.  Milch  u. ihrer 
wichtigst.  Best,  bei  d,  Fäulniss;  A.  Baginski,  Biologie  d.  Milchkoth- 
bacterien,  Zeitschrift  für  physiol.  Chem.,  Bd.  12;  J.  Sebelien,  zur 
Kenntn.  der  Eiweisskörp.  d.  Kuhmilch,  Zeitschr.  f.  physiol.  Chem.,  Bd.  9; 
Bouchardat,  Sur  le  caseum,  Compt*.  Rend.,  14,  p.  962;  Danilewsky, 
Kecherches  sur  la  nature  de  cas&ne,  Soci&e*  chim.  russe  1883. 
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von  Lubavin  übereinstimmt.  Ob  dabei  Phosphor  mit  in 
Lösung  geht,  gibt  Szontagh  nicht  an.  In  der  neuesten 
Zeit  erschien  eine  kurze  Mittheilung  von  Salkowski1),  welche 
die  Frage  über  das  Verhältniss  des  Caseinphosphors  zum 
Nucleinphosphor  direct  berührt.  Die  Arbeit  von  Salkowski, 
die  im  Laufe  meiner  Untersuchungen  über  die  gleiche  Frage 
erschienen  ist,  ergibt  ein  Resultat,  welches  mit  meinen 
Beobachtungen  übereinstimmt,  dass  nämlich  nicht  aller  Phos- 
phor des  Caseins  im  Nuclein  zu  finden  ist,  sondern  nur  ein 
Theil  davon,  dagegen  kann  ich  nicht  der  dort  ausgedrückten 
Meinung  beistimmen,  dass  sich  alles  Nuclein  in  der  Ver- 
dauungsflüssigkeit löst.  —  Auch  lässt  er  das  Verhältniss  des 
Nuclei'nphosphors  zum  Caseosenphosphor  unberücksichtigt.  Es 
dünkte  mir  desshalb  lohnenswerth,  meine  Untersuchungen  fort- 
zusetzen, um  so  mehr,  als  im  Beginn  meiner  Arbeit  darüber 
noch  nichts  bekannt  war. 


Auf  Anlass  des  Herrn  Prof.  E.  D rechsei  habe  ich  mir 
als  Aufgabe  gestellt,  die  Frage  zu  beantworten,  ob  der  Phos- 
phor, welcher  im  Casein  vorhanden  und  organisch  gebildet 
ist,  gänzlich  dem  Nuclein  angehört  und,  wenn  das  nicht  der 
Fall  wäre,  wie  viel  davon  im  Nuclein,  wie  viel  dagegen  im 
Filtrat,  also  in  Caseosen-  und  Peptonenlösung,  zu  finden  ist. 
Es  sollte  ferner  untersucht  werden,  ob  das  Verhältniss  des 
Nuclei'nphosphors  zum  Caseinphosphor  und  zu  dem  Filtrat- 
phosphor  constant  sei.  Als  Filtratphosphor  bezeichne  ich 
diejenige  Phosphormenge,  welche  in  Caseosen-  und  Pepton- 
lösung  vorhanden  ist,  also  von  dem  Nucleinniederschlag  ab- 
filtrirbar  ist.  Endlich  sollte  untersucht  werden,  in  welcher 
Form,  d.  h.  organisch  oder  unorganisch  gebunden,  der  Phos- 
phor sich  im  Filtrate  von  Nuclein  befinde.  Um  eventuelle 
Schwankungen  beobachten  zu  können,  welche  von  dem  Alter 
oder  Ernährungszustand  der  Kühe  abhängen,  sollten  die  Unter- 
suchungen an  einem  Casein,  welches  ausschliesslich  von  je 
einer  Kuh  stammt,  vorgenommen  werden. 


*)  Centr.  f.  med.  Wiss.,  23  u. ! 
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Man  musste  also,  um  über  die  gestellten  Fragen  zu  ent- 
scheiden, eine  bestimmte  Caselnmenge  in  Arbeit  nehmen, 
deren  Phosphorgehalt  genau  bestimmen  und  die  Verdauungs- 
producte  auf  Phosphorgehalt  ebenso  genau  quantitativ  prüfen, 
nachdem  man  sowohl  die  Menge  des  entstandenen  Nuclelns, 
wie  die  der  Peptone  genau  bestimmt  und  mit  der  ursprüng- 
lich verwendeten  Caselnmenge  verglichen  hatte.  Die  Summe 
des  Nuclei'nphosphors  und  des  Peptonphosphors  soll  natürlich 
dem  Gaseinphosphor  gleich  sein.  Aus  diesen  drei  Zahlen 
lassen  sich  die  Verhältnisse  bilden.  Die  Verdauung  sollte 
nach  einem  Zusatz  von  künstlichem  Pepsin  in  Salzsäure  von 
0,2 — 0,3  °/o  vor  s,ch  gehen,  dessen  Phosphorgehalt  genau  be- 
stimmt werden  kann.  Das  Caseln  sollte  aschenfrei  sein,  al^o 
nur  organisch  gebundenen  Phosphor  enthalten. 

Erste  Versuchsreihe  und  Methode. 

Die  Milch  wurde  über  Nacht  stehen  gelassen,  damit 
sich  der  Rahm  oben  ansammle.  Er  wurde  dann  möglichst 
genau  abgehoben.  Die  abgerahmte  Milch  wurde  mit  destil- 
lirtem  Wasser  auf  das  Vierfache  verdünnt  und  dann  soviel 
30proc.  Essigsäure  zugefügt,  dass  die  Säure  0,1  °/0  der  ganzen 
Menge  (Wasser  und  Milch)  betrug1).  Das  sich  absetzende 
Casein  wurde  durch  Decantiren  mit  destillirtem  Wasser  ge- 
waschen bis  die  saure  Reaction  verschwunden,  also  keine 
Essigsäure  nachweisbar  war.  Das  so  gewaschene  Caseln 
wurde  durch  Leinwand  colirt,  ausgepresst,  dann  nochmals  im 
Porzellanmörser  mit  destillirtem  Wasser  zerrieben  und  ab- 
filtrirt.  Darnach  wurde  es  abermals  mit  Wasser  im  Mörser 
zerrieben  und  unter  langsamem  Zusatz  von  schwacher  Natron- 
lauge aufgelösst.  Das  frisch  gefällte  und  nicht  zu  lange  mit 
Wasser  behandelte  Caseln  löst  sich  sehr  leicht  in  Natron- 
lauge, bevor  die  Reaction  mit  Lacmus  Neutralität  zeigt.  Die 
so  erhaltene  Lösung  wird  durch  doppelte  Filter,  die  vorher 
mit  Wasser  befeuchtet  werden  müssen,  filtrirt.  Dabei  sammelt 
sich  das  Fett  oben  und  kann  abgehoben  werden.    Die  Casei'n- 


*)  0.  Hammarsten:  Zur  Kenntniss  des  Caselns. 
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lösung  filtrirt  meistens  schlecht  und  fault  bei  Sommerzeit 
ausserordentlich  leicht,  so  dass  es  rathsam  ist,  der  Lösung 
Thymol  oder  Pfeffermünzöl  zuzusetzen,  was  gährungs-  und 
fäulnisshemmend  wirkt.  Die  filtrirte  Caseinlösung  wird  mit 
Essigsäure  ausgefällt,  wobei  das  Casein,  wenn  es  fettarm  ist,  sich 
zu  harten  Klumpen  zusammenbackt  und  leicht  zu  decantiren 
ist.  Das  Auswaschen  wird  hier  so  vorgenommen,  dass  man  das 
Casein  mehrmals  im  Mörser  zerreibt  und  im  Mörser  selbst 
unter  Zerreibung  auswäscht,  darnach  auf  dem  Filter  sammelt 
und  dies  so  lange  wiederholt,  bis  das  Casein  eine  fein  zer- 
riebene Masse  geworden  ist.  Dann  wird  es  aufs  Neue  in 
Natronlauge  gelöst  und  abermals  filtrirt.  Dies  wurde  zwei 
Mal  wiederholt.  Das  reine  Casein  wurde  im  Platintiegel  ver- 
kohlt und  geglüht,  es  gab  keine  Asche.  Es  wurde  nun  in  einer 
0,2— 0,lproc.  Salzsäure  gelöst  und  filtrirt.  Von  der  filtrirten 
Caseinsalzsäurelösung  wurden  50  cbcm.  auf  eine  Platinschale 
gebracht  und  erst  auf  dem  Wasserbade  getrocknet,  dann  im 
Ofen  bei  100°  bis  110°  und  genau  gewogen.  Die  50  cbcm. 
gaben  einen  Rückstand,  der  2,0437  gr.  wog.  Andere  50  cbcm. 
ebenso  behandelt  gaben  2,0320  gr.  Die  erste  Probe  wurde 
im  Silbertiegel  verbrannt,  um  den  Phosphor  nach  Lieb  ig  zu 
bestimmen.  Dazu  wurde  der  Rückstand  in  der  Platinschale 
mit  Natronlauge  Übergossen  und  aufgeweicht ;  die  weiche  Masse 
Hess  sich  in  den  Silbertiegel  bringen,  das  an  die  Platinschale 
haftende  Casein  wurde  durch  das  trockene  Pulver  —  bestehend 
aus  1  Theil  Salpeter  und  7  Theilen  ehem.  rein.  Soda  —  sehr 
leicht  von  der  Platinschale  entfernt  und  zu  der  ersten  Menge 
zugesetzt.  Der  Inhalt  des  Silbertiegels  wurde  nun  mit  der 
Mischung  von  Salpeter  und  Soda  bedeckt  und  die  Verbrennung 
in  Gang  gesetzt,  so  dass  nur  eine  Seite  des  Tiegels  erwärmt 
wurde.  Wenn  sich  eine  Bräunung  auf  der  Oberfläche  der 
Masse  zeigte,  wurde  sie  sofort  durch  kleine  Portionen  Soda 
zugedeckt.  Auf  diese  Weise  geht  die  Verbrennung  ruhig  vor 
sich  und  wenn  sie  soweit  fortgeschritten  ist,  dass  die  Masse 
zu  schmelzen  anfangt,  stellt  man  die  volle  Flamme  unter  den 
Tiegel  und  beendet  die  Verbrennung  unter  Zusatz  von  Sal- 
peter, wenn  es  sich  als  nöthig  zeigt.     Die  Methode  kam  mir 
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einfacher  vor  als  das  von  Hammarsten  empfohlene  Ab- 
dampfen des  Eiweisses  mit  Salpetersäure  und  nachheriges 
Verbrennen.  Die  Schmelze,  die  ganz  weiss  aussah,  wurde 
sammt  dem  Tiegel  in  eine  Porzellanschale  gebracht  und  in 
kochendem  Wasser  gelöst.  —  Die  filtrirte  Lösung  floss  in 
concentr.  Salzsäure,  was  mir  praktischer  erschien,  als  das 
nachherige  Zusetzen  von  Salzsäure,  wobei  die  Salzsäure  oben 
schwimmt  und  leicht  überschäumt.  Um  die  Verluste  durch 
das  Entweichen  der  CO,  zu  vermeiden,  wurde  die  Lösung  in 
ein  möglichst  hohes  Becherglas  filtrirt.  Das  Filter  wurde  sehr 
sorgfaltig  gewaschen.  Das  Waschwasser  floss  in  das  gleiche 
Becherglas,  wie  die  concentr.  Lösung.  Die  mit  Salzsäure 
übersättigte  Lösung  wurde  mit  Ammoniak  neutralisirt  und 
mit  20  cbcm.  Magnesiamischung  versetzt.  (Die  Magnesia- 
mischung wurde  nach  Fresenius  bereitet  durch  Umwandeln 
des  Magnesiumsulfats  in  Magnesiumchlorid  mittelst  Baryum- 
chlorid.  Es  wurde  mit  HtS04  geprüft,  ob  die  MgCl^Lösung 
Ba-frei  war.  Zu  der  Magnesiumchloridlösung  wurden  Am- 
moniak und  Chlorammonium  in  üblicher  Menge  zugesetzt.) 
Ammoniak  wurde  in  solcher  Menge  angegeben,  dass  sein  Volum 
das  Viertel  des  Gesammtvolums  betrug.  Nach  24  Stunden 
wurde  der  sich  krystallinisch  absetzende  Niederschlag  filtrirt, 
mit  Wasser,  dem  ein  Viertel  Ammoniak  zugesetzt  war,  ge- 
waschen und  getrocknet,  um  im  Porzellantiegel  verbrannt  zu 
werden,  oder  direkt  im  Platintiegel  verbrannt.  Das  so  ge- 
wonnene Magnesiumphosphorphalt  wog  0,0643  gr. 

50  cbcm.  Caselnlösung  gibt  2,0437  gr.  Trockensubst.  =  0,0643  M2  P,  07. 
50      »  »  >   2,0320  >  »  =0,0742        > 

0,0643  entsprechend  0,878  °|0  P,  0,9485  °/0  Mittel. 

0,0742  »  1,019  »   P  im  Caseln. 

Auf  diese  Weise  wurde  der  Caseingehalt  der  Lösung 
und  zugleich  der  Phosphorgehalt  derselben  festgestellt. 

Versuch  A.  350  cbcm.  der  4,0756 proc.  Caseinsalzsäure- 
lösung  wurden  mit  0,4421  gr.  Pepsin  versetzt  und  bei  40° 
verdaut.  (Das  Pepsin  wurde  trocken  analysirt  und  sein.Phos- 
phorgehalt  festgestellt;  er  wurde  in  dieser  Reihe  unberück- 
sichtigt  gelassen.)     Die   klare    Lösung    des    Caseins    schied 
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sehr  bald  einen  gallertigen  Niederschlag  von  Paranuclein  aus. 
Derselbe  wurde  abfiltrirt,  wobei  ein  sehr  klares  Filtrat  ab- 
floss.  Das  Filtriren  ging  ziemlich  langsam,  besonders  das 
Auswaschen,  welches  so  lange  fortgesetzt  wurde,  bis  keine 
Biuretreaction  in  dem  Waschwasser  mehr  auftrat.  Dann 
wurde  das  Paranuclein  auf  dem  Filter  mit  Alcohol  absolutus 
behandelt  und  mit  Aether  begossen,  endlich  so  entwässert 
bei  110°  getrocknet.  Da  es  auf  ein  vorher  gewogenes  Filter 
gebracht  war,  so  wurde  es  jetzt  mit  dem  Filter  wieder  gewogen 
und  zur  Analyse  verwendet.  Das  Filtrat  mit  dem  Wasch- 
wasser wurde  abgedampft,  der  Rückstand  bei  101°  getrocknet 
und  mit  der  Porzellanschale,  in  der  es  abgedampft  wurde,  ge- 
wogen. Bei  dem  Abdampfen  wird  das  die  Caseosen  und 
Peptonen  enthaltende  Filtrat  braun  bis  schwarz,  was  wohl 
auf  einer  Einwirkung  der  Salzsäure  beruht.  Der  so  erhaltene 
braune  Rückstand  wurde  entweder  ganz  zur  Analyse  gebraucht, 
wobei  man  das  Eiweiss  ähnlich  wie  das  Casein  aus  der  Platin- 
schale entfernte,  oder  es  wurden  Stückchen  abgebrochen  und 
die  Schale  mit  dem  gebliebenen  zurückgewogen.  Die  Diffe- 
renz zeigte  die  gebrauchte  Menge. 

350  cbcm.  Gasein  14,2646  gr.  entspr.  0,1352347  Pc  CaseTnphosphor. 
Pepton    0,4421  »        » 

Nudeln   1,9327  »        »        0,0464587  Pn  Nucleinphosphor. 
Filtrat   12,7747  »        »        0,0738377  Pf  Filtratphosphor. 
Das  NucleTn  betrug     13,6  °|0  des  Gaseins. 
Der  Nucleinphosphor  34,2  »      »    Caseinphosphors. 
Das  Verhältniss  des  Gaselnphosph.  zu  Nuclelnphosph.  2,9:  1. 
»  »  »    Filtratphosph.  zu  Nuclelnphosph.  1,589  : 1. 

2,04379  gr.  Caseln  =  0,06430  M8P,07  entspr.  0,878  °|0  \ 

2,0320    >        >       =0,07420       >  >       1,019    ,  |  Mittd0,9485^ 

0,7353     »  Nucleln=  0,0470         »  >       1,7850  >| 

0,7931     >        »      =  0,0679         »  •       2,393    »  I  Mlttel^«w 


2,9566     »  Pepton  =  0,0633         »  »       0,598 

4,7460     »        »      =0,0950         »  »       0,559 


*  }  Mittel0,5785  » 


Versuch  B.  200  cbcm.  von  derselben  Casei'nsalzsäure- 
lösung,  welche  für  Versuch  A  gebraucht  wurde,  behandelte 
man  auf  gleiche  Weise.  Nur  war  hier  die  Pepsinmenge  grösser, 
1,3886  gr.    Die  Verdauung  dauerte  ebenso  lang  wie  bei  A. 
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Das  Paranucleln  sah  dem  früheren  ganz  ähnlich.  Es  wurde 
auf  ein  gewogenes  Filter  gebracht,  mit  0,1  °/0  Salzsäure,  wie 
bei  A,  ausgewaschen,  bis  das  abfliessende  Wasser  eiweissfrei 
war,  dann  mit  Alkohol  und  Aether  ausgewaschen  und  bei 
110°  getrocknet.  Es  wog  1,2030  gr.  Das  Filtrat  vom  Nuclein, 
welches  Gaseosen  und  Peptone  enthielt,  wurde  abgedampft 
und  getrocknet  bei  110°.  Der  feste  Rückstand  betrug  8,3421  gr., 
wovon  1,3886  gr.  Pepsin  ist. 

200  cbcm.  CaseTnlösung  =  8,1515  gr.  Caseln  entspr.  0,0772769  gr.  Pc. 
=  1,2030  »  Nuclein  »  0,0289634  »  Pn. 
=  6,9535  »  Filtrat  »  0,0459649  »  Pf. 
=  1,3886    »    Pepsin 

Das  Nuclein  betrug  14,724  °|0  des  Caselns. 

Der  Pn  »        37,5      »      >    Pc. 

Das  Verhältniss  des  Caselnphosph.  zu  Nuclelnphosph.  2,6 : 1. 

Das  »  »    Filtratphosph.  zu  Nuclelnphosph.  1,5866: 1. 

0,5071  gr.  Nuclein  gab  verbrannt  0,0470  M2P207  entspr.  2,588  °10  P. 
0,4843  »         »  »  >         0,0402       »  »        2,320   »    » 

0,8931   »    Pepton  u.  Gaseon  »         0,0447       »  »        0,4314 »    Pf. 

Versuch  C.  250  cbcm.  Caseinlösung  von  gleicher  Con- 
centration  wie  in  den  vorigen  Versuchen  wurden  mit  1,389  gr. 
Pepsin  versetzt  und  der  Verdauung  überlassen.  Die  Dauer 
der  Verdauung  war  bei  allen  drei  Versuchen  ziemlich  gleich, 
ebenso  wie  die  Temperatur,  bei  welcher  sie  vorging. 

Der  Niederschlag  von  Paranucleln  betrug  gewaschen  und 
getrocknet  1,7735  gr.  Der  Rückstand,  den  nach  dem  Ein- 
dampfen und  Trocknen  das  Filtrat  zurückliess,  wog  9,8140  gr.t 
wovon  1,3980  gr.  Pepsin  ist. 

250  cbcm.  CaseTnlösung  =»  10,189   gr.  entspr.  0,0965962  gr.  Pc. 
Pepsin  =s    1,398     » 

Nuclein  =    1,7735  »        »       0,0427236    »  Pn. 

Filtrat  =    8,4160  »        »       0,0540751    »  Pf. 

Das  Nuclein  betrug  1 7,405  °|0  des  Caselns. 
Der  Pn  »       44,2      »    des  Pc. 

Das  Verhältniss  des  Pc  zu  Pn  ist  2,16 : 1. 
»  »  s    Pf  zu  Pn    >    1,265:1. 

1,0532  Nuclein  verbrannt  gab  0,0866  M2P207  entspr.  2,297   °J0. 
1,7402  Filtrat  »  »    0,0388       >  »       0,6146  » 
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Zweite  Versuchsreihe* 
Die  Milch  stammte  von  einer  anderen  Kuh,  als  die  der 
ersten  Versuchsreihe.  Das  Casein  wurde  ebenso  gereinigt,  nur 
musste  hier  wegen  besonderen  Fettreichthums  die  Procedur 
öfters  wiederholt  werden,  wobei  das  Casein  etwas  Phosphor 
verlor.  Das  so  dargestellte  Casein  wurde  auf  eine  andere 
Methode  mit  Pepsin  beschickt,  die  wie  folgt  ausgeführt  wurde. 
Das  Casein,  welches  ganz  aschenfrei  war,  wurde  in  schwacher 
Natronlauge  gelöst,  zu  der  Natronlauge-Caseinlösung  eine  be- 
stimmte Menge  Pepsinlösung  zugefügt  und  das  Casein  durch 
Essigsäure  ausgefällt.  Das  Casein  imprägnirt  sich  sehr  gut 
mit  Pepsin  und  reisst  es  mit  sich  nieder.  Der  Milchzucker, 
welcher  gewöhnlich  dem  Pepsin  beigemengt  ist,  geht  in  das 
Filtrat  über.  Das  Casein,  welches  jetzt  pepsinhaltig  ist,  wird 
abfiltrirt  und  sorgfältig  gewaschen.  Das  Filtrat  mit  dem 
Waschwasser  abgedampft,  getrocknet  bei  110°  und  auf  Phos- 
phor quantitativ  untersucht.  Das  gewaschene  Casein  wird 
vom  Filter  in  ein  Porzellanmörser  gebracht,  mit  0,lproc.  Salz- 
säure zerrieben  und  durch  weiteren  Zusatz  von  ebenso  starker 
Salzsäure  in  Lösung  gebracht.  Die  Salzsäure-Caseinlösunff 
wurde  der  Verdauung  überlassen,  welche  hier  sofort  unter- 
brochen wurde,  wie  sich  das  Nuclein  auszuscheiden  begann. 
Diese  Methode  der  Imprägnation  des  Caseins  mit  Pepsin  wurde 
schon  von  Gl.  Wildenow1)  benutzt.  Sie  hat  gewisse  Vor- 
theile  vor  der  ersten,  besonders  das  Entfernen  des  Milchzuckers 
vom  Pepsin,  was  jedoch  für  unsere  Zwecke  von  weniger  Be- 
deutung war,  dagegen  hat  sie  auch  ihre  Schattenseiten,  welche 
uns  veranlasst  haben,  die  frühere  Methode  als  ebenso  gut  an- 
zuerkennen und  neben  der  letzten  zu  üben.  Es  kommt  näm- 
lich nicht  zu  selten  vor,  dass  das  Pepsin  aus  dem  gefällten 
Casein  ausgewaschen  wird  durch  zu  langes  Waschen.  In 
zweiter  Linie  muss  man  den  Umstand  berücksichtigen,  dass 
das  Casein  in  der  Natriumacetatlösung,  die  beim  Fällen  des 
Caseinpepsins  entsteht,    etwas  löslich  ist*).     Man  bekommt 


*)  Gl.  Wildenow,  Inaugural-Dissert.   Bern. 
*)  0.  Hammarsten,  Zur  Kenntniss  des  CaseTns  und  des  Lab- 
fermentes. 
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somit  im  Filtrat  Phosphor  von  zweierlei  Herkunft.  Casein- 
phosphor  und  Pepsinphosphor.  Endlich  war  es  recht  unan- 
genehm, die  Lösung  des  Pepsincaselns  in  Salzsäure  nicht  mehr 
filtriren  zu  dürfen.  Man  riskirte  bei  der  langdauernden  Fil- 
tration, Verdauung  auf  dem  Filter  zu  bekommen.  Dagegen 
erlaubt  die  erste  Methode  die  Salzsäure-Caseinlösung  zu  fil- 
triren und  auf  diese  Weise  sie  ganz  homogen  zu  haben. 

25  cbcm.  der  Natronlauge-Caseinlösung  wurden  vor  dem 
Versetzen  mit  Pepsin  abgedampft  und  bei  110°  getrocknet. 
Der  Rückstand  wog  0,875  gr.  Verbrannt  und  mit  Magnesia- 
mixtur ausgefällt  ergab  er  nach  dem  Glühen  0,0211  gr. 
Magnesiumpyrophosphat  entsprechend  0,673  °/0  Phosphor. 

100  cbcm.  dieser  Lösung,  in  der  somit  Phosphor  und 
Caseinmengen  bekannt  waren,  wurden  mit  5  cbcm.  einer 
lOproc.  Pepsinlösung  versetzt  und  nach  dem  Ausfällen  des 
Casems  dasselbe  in  HCl-Lösung  der  Verdauung  im  Brütofen  über- 
lassen. Nach  24  Stunden  wurde  das  ausgeschiedene  Nuclein 
abfiltrirt,  mit  0,1  °/0  Salzsäure  gewaschen  und  nach  dem  Ent- 
wässern mit  Alkohol  und  Aether  bei  110°  getrocknet.  Es 
wog  0,5195  gr.  Das  Filtrat,  welches  nach  dem  Ausfallen  des 
Pepsincaseins  durch  Essigsäure  gewonnen  wurde  und  welches 
wir  das  erste  Filtrat  nennen  wollen,  wurde  abgedampft,  bei 
110°  getrocknet  und  verbrannt,  nachdem  es  gewogen  worden 
war.  Der  Rückstand  wog  0,7687  gr.  Die  von  dem  Paranuclein 
abfiltrirte  Flüssigkeit  wurde  ebenfalls  abgedampft  und  ge- 
trocknet. Der  feste  Rückstand  wog  2,9703  gr.  Wir  wollen 
dieses  Filtrat  das  zweite  Filtrat  nennen. 

Somit  enthielten: 

100  cbcm.  Caselnlösung  =  3,5       gr.  Caseln  entspr.  0,023555  gr.  Pc. 

=  0,7686  »    Filtr.  I      »  0,000980  »    Pf. 

=  0,5195  »    Nuclein     >  0,004579  >    Pn. 

=  2,9703  »    Filtr.  II     >  0,008082  >    Pf. 

=  0,5        »    Pepsin      »  0,00182    »    Pp. 

Das  Nuclein  betrug  14,84  °|0  des  Caselns. 
Der  Pn  »       50,54 »       »    Pc. 

Das  Verhältniss  des  Pc  zu  Pn  5,1    : 1. 
».  »  »Pf  zu  Pn  1,76 : 1. 
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0,7686  gr.  Filtr.  I  gab  0,0018  M2P207  entspr.  0,0654  °/0  Pf. 

0,5195  »    Nudeln  »    0,0164        »  »       0,8816  »  Pn. 

1,221     »    Filtr.  II  »    0,0119        »  »       0,2721  »  Pf. 

0,875    »   Caseln     »    0.0211        »  »       0,673    »  Pc. 

Weitere  Versuche  wurden  in  der  Reihe  wegen  Mangel 
von  Material  nicht  gemacht. 

Dritte  Versuchsreihe. 

Die  Milch  stammte  von  einer  anderen  Kuh,  als  die  der 
vorigen  Versuche.  Das  Casein  wurde  rein  dargestellt  und 
aschenfrei  gefunden.  Ein  Theil  davon  wurde  in  0,1  °/0  Salz- 
säure, ein  anderer  in  Natronlauge  gelöst. 

Um  den  Gehalt  der  Salzsäure -Casei'nlösung  an  Casein 
zu  bestimmen,  wurden  50  cbcm.  davon  abgedampft,  getrocknet 
und  gewogen.  Es  wog  das  Casein  3,0018  gr.,  es  wurde  ver- 
brannt und  der  Phosphor  auf  0,675  °/0  bestimmt. 

Um  den  Caseingehalt  der  Natronlaugelösung  festzustellen, 
wurden  40  cbcm.  davon  abgedampft,  getrocknet  und  gewogen, 
sie  gaben  2,3997  gr.  Casein,  welches  verbrannt  sich  als  0,7145  °/0 
phosphorhaltig  erwies. 

Nachdem  die  Lösungen  bekannt  waren,  wurden  mit  der 
Salzsäurelösung  ein  Versuch,  mit  der  Natronlaugelösung  zwei 
Versuche  angestellt. 

Versuch  A.  50  cbcm.  der  3,0018  gr.  enthaltenden 
Casei'nlösung  wurden  mit  5  cbcm.  einer  10  proc.  Pepsinlösung 
versetzt  und  mehrere  Tage  (14  Tage)  der  Verdauung  überlassen, 
um  den  Einfluss  der  Dauer  der  Verdauung  zu  beobachten.  Das 
Nuclein  wurde  nach  dem  gewöhnlichen  Verfahren  getrocknet 
und  gewogen,  es  betrug  0,1082  gr.  Das  Filtrat  abgedampft 
und  getrocknet  hinterliess  einen  Rückstand,  welcher  2,8296  gr. 
wog.  Im  Filtrat  wurde  der  Phosphor  zwei  Mal  bestimmt. 
Die  eine  Bestimmung  wurde  an  der  Probe  gemacht,  die  un- 
mittelbar nach  dem  Filtriren  des  Nucleins  gewonnen  wurde. 
Die  andere  Probe  stammte  von  dem  Rückstand  des  Wasch- 
wassers, mit  welchem  das  Nuclein  gewaschen  wurde.  Es  sollte 
somit  entschieden  werden,  ob  das  Nuclein  Phosphor  abgibt, 
was    natürlich    den    Waschwasserrückstand    phosphorreicher 
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machen  würde.    Es  war  dies  nicht  der  Fall,  somit  geht  durch 
das  Waschen  kein  Nuclein  verloren. 

50cbcm.  Caselnlösung  3,0018  Caseln  von  0,675  °|0  P  gibt  0,020262  gr.  Pe. 
0,1082  Nuclein  »  3,869  »  »  »  0,004186  »  Pn. 
0,5  Pepsin  »  0,365  »  »  »  0,001825  »  Pp. 
2,8296  Filtrat    »    0,6306»  »     »    0,017340  »    Pf. 

Das  Nuclein  betrug  3,604  °/0  des  Caselns. 
Der  Pn  »      20,66     »     »    Pc. 

Das  Verhältniss  des  Pc  zu  Pn  ist  4,84 : 1. 
>  »  »    Pf  zu  Pn    »    3,7052 : 1. 

0,0628  gr.  Nuclein  gaben  0,0087  M2P807  entspr.  3,869   °/0  Pn. 
1,8033    »   Filtrat         »      0,0419       »  »        0,6487  »    Pf. 

0,9840    »        »  »      0,0216       »  »       0,6125»   Pf. 

3,0018    »   HGl-Lösung      0,0726       »  »       0,675    »   Pc. 

2,3997    »   NaOH-Caseln    0,0614       »  »       0,7145»   Pc. 

Versuch  B.  50 cbcm.  Caseinnatronlaugelösung,  welche 
2,9996  gr.  Caseln  enthielten,  wurden  mit  5  cbcm.  lOproc. 
Pepsinlösung  versetzt  und  mit  Essigsäure  ausgefallt.  Das  Filtrat 
mit  dem  Wasch wasser  gab  einen  Rückstand,  der  0,7092  gr. 
wog.  Das  Pepsin-Casem  in  Salzsäure  gelöst,  wurde  10  Tage 
lang  der  Verdauung  überlassen.  Das  nach  der  Zeit  abge- 
schiedene Nuclein  wurde  getrocknet  und  gewogen,  es  wog 
0,2001  gr.  Das  Filtrat  wurde  abgedampft,  getrocknet  und 
der  Rückstand  gewogen.    Er  betrug  2,9317  gr. 

50  cbcm.  Caselnlösung  =  2,9996  gr.  Caseln  entspr.  0,021432  gr.  Pc. 
=  0,5  »  Pepsin  »  0,001825  »  Pp. 
=  0,7092  »  Filtr.  I.  »  0,005597  »  Pf. 
=  0,2001   »    Nuclein     »       0,006259    »    Pn. 

=  oSor>lFiltr'IL    *       °'015694    *'**" 

Das  Nuclein  betrug   6,6708  °/0  des  Caseln. 
Der  Pn  »      29,204    »      »    Pn. 

Das  Verhältniss  des  Pc  zu  Pn  ist  3,42 : 1. 
»  »  »    Pf„  zu  Pn    »    2,507  : 1. 

0,7092  gr.  Filttr.I  gaben  0,0200  M2P207  entsp.  0,7875  °|0  Pf,. 
0,1491  »    Nuclein      »      0,0167        »  »      3.1281  »  Pn. 

0,8401  »    Filtr.  II      »      0,0196        »  »      0,6515  »   Pf„. 

2,0916  »         »  »      0,0401         »  »      0,4887  »   Pf,,. 
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Versuch  C.  50  cbcm.  einer  Gaseinnatronlaugelösung, 
die  genau  der  im  vorigen  Versuche  gleich  war,  wurden  mit 
0,5  gr.  Pepsin  versetzt  und  mit  Essigsäure  ausgefallt.  Das 
I.  Filtrat  und  Waschwasser  enthielt  0,5987  gr.  feste  Substanz. 
Das  Gaseinpepsin  wurde  mit  Hülfe  0,1  proc.  Salzsäure  in 
Lösung  gebracht  und  7  Tage  der  Verdauung  überlassen. 
Das  ausgeschiedene  Nuclem  wog  gewaschen  und  getrocknet 
0,2492  gr.  Das  Filtrat  II  wurde  abgedampft  und  getrocknet. 
Der  bei  110°  getrocknete  Rückstand  wog  2,9864  gr. 

50  cbcm.  Caselnlösung  =  2,9996  gr.  Caseln  0,7145  °.'0  P.  entspr.  0,021432  Pc. 
=  0,5987  >  Filtr.I  0,3731  »  »  »  0,002234  Pf, 
=  0,5  »  Pepsin  0,365  »  »  »  0,001829  Pp. 
=  0,2492  >  Nucl.  2,6969  >  »  »  0,0067207  Pn. 
f  0,5623 


=  2,9864  »FilUlf^®::  *  *  }   »       O,O099308Pf„. 
10,3442  »  »  J 


Das  Nudeln  betrug  8,308  °J0  des  Caseins. 
Der  Pn  »    31,31     »     »    Pe.  * 

Das  Verhältniss  des  Pc  zu  Pn  war  3,189. 
>  »  »    Pf„  »    Pn     »     1,512. 

0,5987  gr.  Filtr.  I    0,0080  M2P206  entspr.  0,3731  °|0  Pf. 

0,1574  >  Nudeln  0,0152        >  >       2,6969  >  Pn. 

0,9982  >  Filtr.  II  0,0201         >  >       0,56Q3  >  Pfw. 

1,9882  »  »       0,0245        >  »       0,3442  »  Pf„. 

Vierte  Versuchsreihe. 
Diese  Versuchsreihe  wurde  an  einem  käuflichen  Casein 
dargestellt,  welches  stark  aschenhaltig  war,  was  sich  leider 
zu  spät  herausstellte.  Es  war  das  ein  Präparat  von  E.  Merck 
in  Darmstadt.  Es  enthielt  5,988 °/0  Asche,  wovon  1,118 •/, 
Phosphor  war.  Der  hohe  Phosphorgehalt  hatte  auf  die  Zu- 
sammensetzung des  Nucleins  keinen  wesentlichen  Einfluss. 
Dagegen  waren  die  Filtrate  phosphorreicher,  welchem  Umstand 
Rechnung  getragen  werden  musste.  Es  wurde  also  sowohl 
vom  Caseinphosphor  wie  von  dem  Filtratphosphor  diejenige 
Phosphormenge  abgezogen,  welche  der  Asche  entsprach ;  oder 
was  sich  als  richtiger  erwies:  es  wurde  das  Casein  als  rein 
berechnet,  wobei  0,8  °/0  Phosphor  angenommen  wurde.  Das 
Uebrige,  was  das  Casein  an  Phosphor  enthielt,    wurde  als 
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Aschenphosphor  betrachtet.  Da  das  käufliche  Casein  ausser- 
ordentlich schwer  zu  lösen  war,  so  benutzten  wir  die  Ge- 
legenheit, den  Einfluss  der  Verdünnung  auf  die  Verdauung 
zu  beobachten,  indem  sämmtliche  Flüssigkeiten,  sowohl  die 
Salzsäurecaseinlösung  wie  die  Natronlaugelösung,  wenig  festes 
Casein  enthielten.    Die  erste  unter  1  °/0»  die  zweite  unter  2  °/0- 

Die  Salzsäurecaseinlösung  wurde  auf  ihren  Gehalt  an 
Casein  wie  üblich  geprüft,  indem  50  cbcm.  abgedampft  und 
getrocknet  einen  Rückstand  gaben,  der  gewogen  wurde,  um 
darnach  zur  Phosphorbestimmung  zu  dienen.  Ebenso  war  die 
Concentration  der  Natronlaugelösung  bestimmt  und  ihr  Phos- 
phorgehalt festgestellt.  — 

Versuch  A.  500 cbcm.  einer  0,7507 proc.  Caseinsäure- 
lösung  und  250  cbcm.  einer  0.6076  proc.  wurden  zusammen 
gebracht,  mit  15  cbcm.  einer  10 proc.  Pepsinlösung  versetzt 
und  bei  40°/0  während  5  Tagen  der  Verdauung  überlassen. 
Nach  der  Zeit  wurde  das  Nuclei'n  abfiltrirt,  gewaschen  und 
nach  dein  Trocknen  gewogen.  Es  betrug  0,0695  gr.  Das 
Filtrat  wurde  auf  Phosphor  analysirt  und  zwar  hat  man  den 
Phosphor  direct  mit  Magnesiamixtur  auszufällen  versucht, 
ohne  das  Filtrat  zu  trocknen  und  nach  dem  Trocknen  im 
Silbertiegel  nach  L  i  e  b  i  g  zu  verbrennen.  DasdirecteAus- 
f allen  gelang  sehr  gut,  denn  eine  gleiche  Probe  des 
Filtrates  nach  üblicher  Methode  verbrannt  ergab  die  gleichen 
Resultate.  Dies  wurde  zwei  Mal  mit  demselben  Erfolge  gemacht. 

«2^  P. 


750 

»             »        =5,2725  »        »        0,8      »  » 

» 

0,042180  Pc. 

10 

»     Pepsinlös.  =1,0        »  Pepsin     0,365  >  » 

» 

0,00365    Pp. 

aW200 

»  Filtr.  getrockn.  2,8606  »  Filtr.       3,755  »  * 

» 

0.107415  Pf1) 

a)(ioo 

»     »    direct.  gefällt                         3,280  »  » 

» 

0,046903     * 

b)(100 

;  hoo 

»     »        >           »                              1,3405»  » 

» 

0,028194     » 

»     »getrockn.=  1,0982  »      »          1,668  »  > 

» 

0,018318     » 

100 

»     »                 =0,0695  »  NucleYn  4,098  »  » 
Das  Nudeln  betrug  1,293  °|0  des  CaseTns. 
Der  Pn               >       6,75     »     »    Pc. 

» 

0,0028481  Pn. 

Das  Verhältniss  des  Pc  zu  Pn  war  14,81 

1. 

»             »             »    Pf    »    Pn     »     12,97: 

1. 

l) 

a)  und  b)  sind  verschiedene  Filtrate. 

42 


1,1662  gr.  Caseln 

ergab  0,1026  M2P20, 

entspr, 

2,457  °|0  P. 

0,0695  »     Nudeln 

»      0,0102 

» 

» 

4,092    »   Pn. 

2,8606  »    Filtr. 

»      0,3846 

» 

» 

3,755    »    Pf. 

1,4303  » 

»      0,1503 

» 

» 

3,280    »     » 

1,0982  »        » 

»      0,0656 

» 

» 

1,668    »     > 

1,3576  »        » 

»      0,0652 

» 

» 

1,3405»     » 

Versuch  B. 

600  cbcm. 

einer 

0,4468 

proc.  salzsauren 

Caseinlösung  wurden  mit  10  cbcm.  einer  10  proc.  Pepsinlösung 
versetzt  und  nach  24  Stunden  filtrirt.  Das  Nuclein  wurde 
gewaschen  und  bei  110°  getrocknet.  Es  wog  0,1246  gr.  Das 
Filtrat  wurde  auch  hier  in  einer  Portion  abgedampft,  ge- 
trocknet und  der  Rückstand  auf  Phosphorgehalt  geprüft.  In 
der  anderen,  die  genau  abgemessen  wurde,  war  der  Phosphor 
direct  mit  Magnesiamixtur  ausgefallt.  Die  Fällung  war 
unvollständig  und  konnte  zur  quantitativen  Phosphor- 
bestimmung nicht  dienen.  Das  Filtrat  wurde  daher  sammt  dem 
Waschwasser  getrocknet  und  der  Rückstand  gewogen.  Es 
betrug  3,3756  gr. 

600  cbcm.  Caseinlösung  =  2,6808  Caseln  mit  2,457  °|0  P  entspr.  0,065867  P. 
=  2,6808  »  »0,8  »  »  »  0,021446  Pe. 
=  1,0  Peps.  »  0,365  »  »  »  0,00365  Pp. 
=  3,3756  Filtr.  »  1,8434»  »  »  0,062212  Pf. 
=  0,1246  NucleTn  »  3,147  >  »  *  0,003903  Pn. 
Das  Nuclein  betrug  4,648  °/0  des  Caseln, 
Der  Pn  »      18,20     >     »    Pn. 

Das  Verhältniss  des  Pc  zu  Pn  ist  5,49:  1. 
»  »  »     Pf    »     »     »    4,55:1. 

0,1180  gr.  NucleTn  gab  0,0133  Mg2P207  entspr.  3,147   °|0  Pf. 
1,6878    »    Filtr.         »    0,1114        »  »       1,8434»   Pf. 

Versuch  C.  300  cbcm.  einer  1,8228  proc.  Natron- 
laugecaseinlösung  wurden  mit  10  cbcm.  einer  10  proc.  Pepsin- 
lösung versetzt  und  mit  Essigsäure  ausgefällt.  Die  Fällung 
war  recht  unvollständig  gerathen,  so  dass  viel  Casein  in 
Lösung  blieb  und  ins  erste  Filtrat  überging.  Das  gefällte 
Casein  wurde  in  0,1  °/0  Salzsäure  gelöst  und  7  Tage  der  Ver- 
dauung bei  40°  überlassen.  Trotz  der  grossen  Verdünnung 
ging  das  gebildete  Nuclein  nicht  in  Lösung  und  konnte 
nach  7  Tagen  abfiltrirt  werden.  Gewaschen  und  getrocknet 
wog  es  0,0362  gr.    Das  Filtrat  wurde  auch  hier  mit  Magnesia- 
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!0P  entspr.  0,1 10515  P. 

►  »   »   0,005835  Pc. 

►  »   >   0,109725  Pf,. 

►  »   »   0,00365  Pp. 

>     0,0019591  Pf  „. 
0,002485  Pn1). 


■:)■■ 


mixtur  ausgefallt,  anderseits  wurde  ein  ebenso  grosses  Volum 
davon  abgedampft,  getrocknet,  gewogen  und  verbrannt.  Sie 
zeigte  einen  Gehalt  an  Phosphor,  der  dem  der  ersten  Probe 
gleich  war.  Das  gesammte  Filtrat  gab  einen  Rückstand,  der 
bei  110°  getrocknet  1,6641  gr.  wog. 

300  cbcm.  Caselnlösung  =*  5,4684  gr.  Casein  2,021 
Verdaut  wurden  0,7294  »        »     0,8 
Filtrat I  =5,639     »  Filtr.I  1,946 

=  1,0        »  Pepsin  0,365 
Filtrat  II  =  1,1745  »  Filtr.110,1169  » 

=  0,4896  »        »      0,1197 
NucleTn  =0,0362  »  Nucl.    6,868 

Das  Nudeln  betrug  5,962  °/0  des  Gasetns. 
Der  Pn  »     42,605 »      »    Pc. 

Das  Verhältniss  des  Pc  zu  Pn  war  2,34: 1. 
»  »  »   Pf,,  »     »       »    0,788:1. 

1,6996  gr.  Casein  ergab  0,1230  MgaP207  entspr.  2,021   °/0  P. 

5,639      »  Filtr.  I      »      0,3930         »  »  1,946     »  Pf,. 

0,4896    »  Filtr.  II     »      0,0021         »  »  0,1197  »     » 

1,1745    »        »           »      0,0045         »  »  0,1169  »     » 

Versuch  D.  500  cbcm.  einer  1,8228 proc.  Natronlauge- 
caseinlösung  wurden  mit  10  cbcm.  einer  10  proc.  Pepsinlösung 
versetzt  und  mit _  Essigsäure  ausgefällt.  Das  erste  Filtrat 
hinterliess  nach  dem  Abdampfen  und  Trocknen  2,0576  feste 
Stoffe.  Das  ausgefällte  Casein  wurde  mit  Salzsäure  gelöst  und 
während  5  Tagen  verdaut.  Das  abfiltrirte  Nuclein  wog  ge- 
waschen und  getrocknet  0,6740  gr.  Das  Filtrat  wurde  zum 
Theil  direct  ausgefallt,  zum  Theil  getrocknet  und  verbrannt. 
Der  Gehalt  an  Phosphor  auf  die  beiden  Arten  gefunden  war 
identisch.  Das  gesammte  Filtrat  II  gab  einen  Rückstand, 
dessen  Gewicht  nach  dem  Trocknen  6,2183  gr.  betrug. 

°|0P  entspr.  0,184193  Pp. 
»  »  »  0,003650  Pp. 
»  »  »  0,098991  Pc. 
»  »  »  0,088852  Pn. 
»  »        »     0,0231519  Pn. 


500  cbcm.  Caselnlös.  =  9,114  gr.  Gasein  2,021 

=  1,0        »  Pepsin  0,365 

=  2,0576  »  Filtr.I  4,811 

Verdaut  wurde  8,0564  »  Casein  3,435 

0,6740  »  Nucl.    3,435 

3,8746   »  Filtr.  II  0,5355 

2,3437  »        »     0,5005 


"1 

»  »  J 


0,0324761  Pf„. 


*)  Berechnet. 
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Das  Nudeln  betrag  8,37  °/0  des  Gaselns. 

»    Pn  »    26,17  »     »    Pc. 

Das  Verhältniss  des  Pc  zu  Pn  war  3,83 : 1. 
»    Pf    »    Pn     »     1,402:1» 

2,0576  gr.  Filtrat  I.  0,3545  Mg2  Pa  07  entspr.  4,811   °/0  P. 
0,2195    »   NucleTn    0,0270        >  »        3,435    »   P. 

3,8746    >   Filtr.  II    0,0743        »  »        0,5355 »   P. 

Fünfte  Versuchsreihe. 

In  dieser  Reihe  wurden  grössere  Mengen  von  Casein  in 
Arbeit  genommen,  um  an  dem  Nuclei'n  Controlversuche  aus- 
führen zu  können,  was  in  den  früheren  Versuchen  wegen 
Materialmangel  unterlassen  werden  musste. 

Das  Gasein  wurde  rein  dargestellt  und  nachdem  es 
aschenfrei  befunden  war,  in  Arbeit  genommen.  Ein  Theil 
davon  wurde  in  schwacher  Natronlauge,  ein  anderer  in  0,1  °/0 
Salzsäure  gelöst. 

50  cbcm.  der  Natronlaugelösung  wurden  abgedampft  und 
bei  110°  getrocknet.  Der  Rückstand  wog  4,2252  gr.  und 
zeigte  einen  Gehalt  an  Phosphor  von  0,80637  °/0« 

50  cbcm.  der  Salzsäurecaseinlösung  hinterliessen  nach 
dem  Abdampfen  und  Trocknen  1,75658  gr.  Casein,  welches 
einen  Phosphorgehalt  von  0,75307  °/0  hatte. 

Das  Mittel  aus  0,80637  und  0,75307  °/0  wurde  als  der 
Phosphorgehalt  des  Caseins  in  Rechnung  gebracht. 

Versuch  A.  400  cbcm.  der  8,4504 proc.  Caseinnatron- 
laugelösung  wurden  mit  1,5  gr.  Pepsin  versetzt  und  mit 
Essigsäure  ausgefallt.  Das  erste  Filtrat  hinterliess  nach  dem 
Abdampfen  und  Trocknen  2,5543  gr.  feste  Stoffe.  Das  Casein- 
pepsin  wurde  in  0,1  °/t  Salzsäure  gelöst  und  der  Verdauung 
überlassen.  Sowie  sich  das  Nuclei'n  auszuscheiden  begann, 
wurde  es  abfiltrirt.  Die  Verdauung  dauerte  48  Stunden.  Das 
Nuclei'n  wog  gewaschen  und  getrocknet  5,3933  gr.  Das  Fil- 
trat wurde  zu  mehrfachen  Phosphorbestimmungen  verwendet. 
Direct  liess  sich  der  Phosphor  nicht  ausfällen.  Die  Summe 
der  festen  Stoffe,  die  durch  Abdampfen  des  Filtrats  II  ge- 
wonnen wurde,  betrug  27,3222  gr. 
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400cbcm.  Caselnlösung  =  33,8011  gr.  von  0,7795  °|0  P.  entspr.  0,263484  gr.Pc. 
Pepsin  =1,5        »     »    0,263    »  »        »     0,003945  »  Pp» 

Filtrat  I        =   2,5543  »     »    0,6216»  »        »     0,015878  »  Pf. 
NucleTn         =   5,3933  »     »    2,0757 »  »        »     0,111948  »    » 
Filtrat  II       =27,3222»     »    0,6293»»        »     0,171939»    » 
Das  Nucloln  betrug  16,48  °/0  des  zur  Verdauung  kommenden  Caselns. 
»    Pn  »       44,504»      »    Pc. 

Das  Verhältniss  des  Pc  zu  Pn  war  2,24: 1. 
»  »  »    Pf,  »   Pn      »     1,536:1. 

50  cbcm.  Natronlauge-CaseTn  =  4,2252  gr.  gaben  0,80637  °|0  Pc. 
50cbcm.  Salzsäure-Caseln       =  1,7565    »        »      0,75307  »     » 
1,8725  Nudeln  0,1362  Mg2  P2  07  entspr.  2,0216  °/0  Pn  ) 
1,4250      »        0,1031         »  »      2,1297  »     »  i  MlUel  2'0757  ,0  Fn* 

7,8074  Filtr.  II  0,2035        »  »      0,7660  »   Pf  | 

8,1567        »      0,1266        »  »     0,6037»     »  1  Mittel  0,6293  °|0  Pf. 

5,0311        »      0,1121        »  »      0,5439  »     »  J 

Versuch  B.  400  cbcm.  von  derselben  Casei'nnatron- 
laugelösung,  die  für  den  Versuch  A  verwendet  wurde,  wurde 
mit  1,5  gr.  Pepsin  versetzt  und  ausgefällt.  Das  erste  Filtrat 
gab  abgedampft  2,639  gr.  feste  Stoffe.  Das  Pepsincasein  wurde 
in  0,1  °/0  Salzsäure  gelöst  und  9  mal  24  Stunden  der  Ver- 
dauung ausgesetzt.  Nach  der  Verdauung  wurde  das  Nuclein 
gewaschen  und  getrocknet.  Sein  Gewicht  war  5,9374  gr. 
Das  Filtrat  hinterliess  nach  dem  Abdampfen  und  Trocknen 
einen  Rückstand,  der  27,3897  gr.  wog.  Trotz  der  langen 
Dauer  der  Verdauung  war  im  Filtrat  der  Phosphor 
direct  durch  Magnesiamischung  nicht  ausfällbar. 

33,8016  gr.  Caseln  =  0,7795  °|0  P  entspr.  0,263184  gr.  Pc. 

1,5        »    Pepsin  =  0,263    »     »        »      0,003945  »     » 

2,639    »    Filtr.  I  =  0,4138»     »        »      0,010920»    Pf,. 

27,3897  »    Filtr.  11=  0,4402  »     »        »      0,120567  »    Pf,. 

5,9374  »    Nucl.    =  2,2721  »     »        »      0,134904  »    Pn. 

Das  Nuclejn  betrug  18,17  °/0  des  Caseln. 

»    Pn  »      52,59  »      »    Pn. 

Das  Verhältniss  des  Pe  zu  Pn  war  1,945. 
»  »  »    Pf  »   Pn      »    0,898. 

1,4296  Nudeln  0,1175  MgaPa07  entspr.  2,2954  °|0  Pn  1 
1,4121-        »     0,1137        »  »       2,2437  »     » J  MlUel  %2U1  ,0  Fn" 

5,5191  Filtr.  II  0,1072        »  »       0,5424  »  Pf 

5,7487      »       0,0931        »  »       0,4522  »    » 

0,4261  »    » 
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Versuch  G.  900  cbcm.  einer  3,51316 proc.  Salzsäure- 
Casei'nlösung  wurden  mit  2,0  gr.  Pepsin  versetzt  und  während 
10  Tagen  im  Brütofen  der  Verdauung  überlassen.  Trotz  der 
langen  Dauer  der  Verdauung  hat  das  Nuclein  nicht  besonders 
viel  an  Gewicht  verloren,  gegenüber  dem  Nuclein  im  nächsten 
Versuche,  was  wohl  dafür  spricht,  dass  zu  der  Nucleinver- 
dauung  als  wichtiger  Factor  die  Verdünnung  nöthig 
ist,  dagegen  lassen  sich  auch  in  der  concentrirten  Lösung  mit 
der  Zeit  deutliche  Zeichen  der  Gewichtsabnahme 
des  Nuclelns  nicht  verkennen.  Das  Nuclein  wog  getrocknet 
und  gewaschen  5,6875  gr.  Das  Filtrat  gab  mit  Magnesiamixtur 
keinen  bedeutenden  Niederschlag,  auch  für  die  Ausfallbarkeit 
des  Phosphors  durch  directes  Zusetzen  von  Magnesia  scheint 
die  Goncentration  hemmend  zu  wirken.  Das  gesammte  Filtrat 
gab  beim  Trocknen  einen  Rückstand,  welcher  28,0457  gr.  wog. 

900cbcm.  Caselnlös. 3,51316  =  31,61844gr.  Cas.  0,7795 °|0  entsp. 0,246489 Pc. 

2,0         »  Peps.  0,263    »      »      0,005260  Pp. 

28,0457    »  Filtr.0,4597  >      »      0,128926Pf. 

5,6875    »  Nucl. 2,4437»       »      0,138984Pn. 

Das  Nuclein  betrug  17,99   °|0  des  Gaseins. 
»     Pn  »      56,406  >      »    Pc. 

Das  Verhältniss  des  Pc  zu  Pn  war  1,7735. 
»  *  »    Pf   »    Pn     »    0,928. 


1,2327  gr.NucleIn0,1027Mg2P2O7entspr.2,3267°'0Pn|  p 

2,0013  »         >       0,1855        »  >      2,5607  »  »  I M,Uel  2'4457  ,0  *** 

Mittel  0,4597  °(o  PI- 


4,6292  »  Filtrat    0,0703        »  »      0,4240  »  Pf 

6,2841  »        »       0,0915        »  »      0,4066  >  » 

5,7129  »        »       0,1114        »  »      0,5447  »  » 

0,4637  >  » 


Versuch  D.  900  cbcm.  der  gleichen  Salzsäurecasein- 
lösung  wurden  mit  1  gr.  Pepsin  versetzt  und  sofort  nach 
dem  Abscheiden  des  Nuclei'ns  filtrirt.  Die  Verdauung  dauerte 
hier  24  Stunden.  Das  Nuclein  wog  getrocknet  und  gewaschen 
6,7021  gr.  Das  Filtrat  gab  beim  Abdampfen  einen  Rückstand, 
der  26,1424  gr.  betrug.  Es  war  hier  absichtlich  wenig  Pepsin 
zugesetzt  gegenüber  dem  Versuche  C,  um  die  Wirkung  des 
Fermentes  auf  den  Phosphorgehalt  des  Nucleins  zu  studiren. 
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31,6184  gr.  Gasein  0,7795  °|0  P  entspr.  0,246489    Pc. 

1  »    Pepsin  0,263     »    »         »       0,002630   Pp. 

26,1424    »    Filtr.    0,4409  »    »        »       0,0042618  Pf. 

6,7021    »    Nucl.    2,325     »    »        »       0,155823   Pn. 

Das  Nudeln  betrug  21,1    °|0  des  GaseTns. 

»    Pn  »      63,21  »      >    Pc. 

Das  Verhältniss  des  Pc  zu  Pn  war  1,581 : 1. 
»    Pf    *   Pn,    >     0,669:1. 

1,1109  gr.Nucleln  gab  0,0926  gr.  Mg2  P2  07  entsp.  2,3271  °Ü  M  0/ 

2,1778»         •  »    0,1815  >         »  »      2,3229,  I  Mltte12'325     !•■ 

7,2102  »Filtratruckst.  0,1111  »        >  >     0,4323» 

8,0051  »  »  0,1285  »        »  »     0,4498 


M  Mittel  0,4409  °/0. 


Schlussfolgerungen. 
Durch  diese  Versuche  war  es  also  vor  Allem  bewiesen, 
dass  das  Casein  nicht  allen  Phosphor  in  Form  von 
Nucl  ein  enthält,  denn  von  dem  Caseinphosphor  sind  wech- 
selnde Mengen  von  6 — 60°/0  im  Nuclei'n  enthalten,  jedoch  nie 
der  gesammte  Phosphor.  Man  kann  wohl  annehmen,  dass  das 
Nudeln  von  Anfang  an  nichl  den  ganzen  Phosphor  des  Casei'ns 
enthält,  denn  bei  der  kürzesten  Verdauungszeit  (24  Stunden) 
findet  man  nur  18°/0  des  Caselnphosphors  an  Nuclei'n  ge- 
bunden. Die  kleinste  Menge  des  an  Nuclein  gebundenen  Phos- 
phors, 6,75  °/0i  wurde  bei  einer  verdünnten  07proc.  Casein- 
lösung  nach  5  Tagen  Verdauung  erhalten.  Die  höchste  63,21  °/0 
bei  einer  Concentration  von  3,5  °/0  Casei'nlösung  und  Ver- 
dauungszeit 2  Tage.  (Es  soll  damit  nicht  gesagt  sein,  dass 
bei  sonst  gleichen  Umständen  die  Dauer  der  Verdauung  nicht 
den  Phosphorgehalt  des  Nucle'ins  herabsetzen  soll.)  Das  Casein 
kann  ja  organisch  gebundenen  Phosphor  haben,  der  nicht  an 
Nuclein  gebunden  ist.  So  ist  das  Frauencasein  nucleinfrei, 
obgleieh  phosphorhaltig.  Es  gibt  wenigstens  keinen  Nuclein- 
niederschlag  bei  der  Verdauung,  wie  ich  mich  an  einem 
Präparat  des  Herrn  Dr.  Wröblewski,  der  im  Laboratorium 
des  Herrn  Prof.  Drechsel  über  Frauencasein  gearbeitet  hat, 
überzeugt  habe.  Es  ist  sehr  wahrscheinlich,  dass  ein  Theil 
des  Phosphors  in  dieser  löslichen  Form  im  Casein  präformirt 
ist.    In  der  Arbeit  des  Frl.  Gl.  Willdenow1)  findet  man 

*)  Gl.  Willdenow,  I.e. 


48 

einen  Versuch,  welcher  ein  gewisses  Licht  auf  die  Art  der 
Bindung  des  Phosphors  an  Nuclei'n  zu  werfen  scheint.  Es 
wurden  gleiche  Volume  einer  Lösung  von  Paranucleinsäure, 
aus  Gasein  mit  Essigsaure  für  sich  und  mit  Essigsäure  nach 
Zusatz  von  Ovalbumin  ausgefällt.  —  Im  letzteren  Falle  betrug 
die  Menge  des  Niederschlages  doppelt  so  viel  wie  im  ersteren. 
Es  ist  hiernach  wohl  möglich,  dass  diese  Nucleinsäure,  nach- 
dem sie  vom  Casein  abgespalten  ist,  eine  gewisse  Eiweiss- 
menge  auszufallen  vormag.  Die  ausgefällte  Menge  mag  je 
nach  der  Concentration  der  Lösung  etc.  verschieden  sein. 
Nun  kann  infolge  der  Verdauung  ein  Theil  des  gefällten 
Eiweisses  wieder  in  Lösung  gehen,  wodurch  die  ungelöst 
bleibende  Nucleinsäure  (bezw.  deren  Verbindung  mit  weniger 
Eiweiss  oder  ihre  Mischung  mit  noch  unangegriffenem  ur- 
sprünglichen Niederschlage)  immer  reicher  an  Phosphor  wird, 
was  mit  Lubavin's,  Szontagh's  und  meinen  Beobachtungen 
übereinstimmt.  Es  ist  wahrscheinlich,  dass  die  Nucleinsäure 
ein  phosphorhaltiges  Eiweiss  niederschlägt,  infolge  davon  beim 
Verdauen  Phosphor  in  Lösung  geht  und  den  sogenannten 
Filtratphosphor  Pf  vergrössert.  Es  ist  bei  meinen  Versuchen 
zu  beobachten  gewesen,  dass  bei  längerer  Verdauung  das 
Verhältniss  des  Pf  zu  Pn  grösser  wurde. 

Sowohl  bei  den  Versuchen,  die  im  Laboratorium  des 
Herrn  Prof.  Drechsel  von  Herrn  Dr.  Wröblewski  ange- 
stellt wurden,  wie  auch  aus  denjenigen  von  Szontagh  und 
den  meinigen  geht  hervor,  dass  das  Kuhnuclein  auch  bei 
lang  fortgesetzter  Verdauung  nicht  vollständig  in  Lösung 
geht.  Ich  kann  somit  der  Meinung  von  Salkowski1)  nicht 
beistimmen,  dagegen  ist  ein  entscheidender  Einfluss  sowohl 
der  Dauer  derVerdauung  als  besonders  der  Verdünnung 
auf  das  Nuclein  zu  verzeichnen.  Bei  einer  sehr  verdünnten 
Lösung  ist  die  Nuclei'nmenge  von  vornherein  sehr  gering  und  sehr 
phosphorreich.  Bei  längerer  Dauer  der  Verdauung  unter  diesen 
Umständen  fallt  die  Nuclei'nmenge  und  der  Phosphorgehalt 
steigt  entsprechend.   Bei  einer  concentrirten  Lösung  fallt  das 


*)  Salkowski,  1.  c. 
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Nuclein  in  grossen  Mengen  aus  und  verliert  bei  der  Ver- 
dauung —  auch  bei  der  protrahirten  —  wenig  Phosphor. 
Dieses  Verhalten,  welches  bei  den  Versuchen  sehr  deutlich 
zu  Tage  tritt,  würde  nach  meiner  Ansicht  für  die  Theorie 
des  Ausfällens  eines  Eiweisskörpers  (unveränderten  Gasein 
oder  Gaseosen)  durch  Nuclemsäure  sprechen.  Wenn  nämlich 
ein  präformirter  Nucleinkern  im  Gasein  vorhanden  wäre,  so 
sehe  ich  nicht  ein,  warum  das  Nuclein  so  wenig  vom  CaseTn- 
phosphor  enthält,  obgleich  es  nur  (wie  z.  B.  B  in  IV.  Reihe) 
24  Stunden  verdaut  wurde,  wenn  es  in  anderen  Versuchen 
bei  längerem  Verdauen  mehr  davon  enthielt. 

In  der  Verdauungsflüssigkeit  ist  der  Phosphor  direct 
durch  Magnesiamixtur  ausfallbar,  aber  nur  bei  einer  längeren 
Verdauungsdauer  und  bei  grösserer  Verdünnung1).  Die  Ver- 
dünnung spielt  auch  hier  eine  grössere  Rolle  als  die  Pepsin- 
menge und  die  Verdauungsdauer.  Bei  einer  gewissen  Ver- 
dünnung ist  die  Verdauungsdauer  massgebend.  So  war  bei 
gleicher  Goncentration  der  Lösung  der  Phosphor  in  der  Ver- 
dauungsflüssigkeit nach  24  Stunden  nicht  ausfallbar,  wohl 
aber  nach  5  Tagen.  Anderseits  war  bei  starker  Goncentra- 
tion auch  nach  10  Tagen  der  Phosphor  nicht  direct  fallbar. 
Die  Meinung,  welche  Salkowski*)  äussert,  dass  im  Filtrate 
vom  Nuclein  der  Phosphor  direct  nicht  ausfallbar  sei,  ist 
also  nur  unter  gewissen  Umständen  richtig.  Der  Nieder- 
schlag, welcher  durch  Magnesiamixtur  und  Ammoniak  im 
Filtrat  entstand,  war  deutlich  krystallinisch,  verlor  beim  Glühen 
etwa  33  °/0  seines  ursprünglichen  Gewichtes  und  wurde  schwarz, 
dann  beim  weiteren  Glühen  weiss,  wie  sonst  pyrophosphor- 
saure  Magnesia,  als  welches  es  gewogen  und  in  Rechnung 
gezogen  wurde. 


*)  Folgende  Zahlen  beweisen  die  vollständige  Fällbarkeit  des  P  in 
der  Verdauungsflüssigkeit:  1,169 °|0,  1,3405 °|0,  3,280 °/9,  0,5004 °|0  nach 
Liebig  bestimmt.  1196°|0,  l,668°/0,  3,755°/0,  0,5355°f0  direct  durch 
Magnesiamixtur  ausgefällt. 

*)  Salkowski,  1.  c. 
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Es  sei  mir  erlaubt,  an  dieser  Stelle  dem  Herrn  Prof. 
Dr.  E.  D rechsei  für  die  Anregung  und  die  Rathschläge, 
die  er  mir  während  meiner  Arbeit  gegeben  hat,  meinen 
tiefsten  Dank  auszusprechen.  Meinem  Chef,  dem  Herrn  Prof. 
Dr.  H.  Eichhorst,  in  dessen  chemischem  Laboratorium  ich 
die  Arbeit  ausgeführt  habe,  danke  ich  aufs  Wärmste  für  die 
Gunst,  mit  welcher  er  mir  das  Laboratorium  zur  Verfügung 
gestellt  hatte. 

Chemisches  Laboratorium  der  medicinischen  Klinik 
Zürich-Fluntern,  1894. 


Ueber  die  Bestimmung  der  Acidität  des  Harns. 

Von 

Dr.  Tictor  Lieblein,  Assistent. 

(Aus   dem  medicinisch-chemischen  Institute  der  k.  k.  deutschen  Universität  in  Prag.) 
Der  Bedaction  zugegangen  am  13.  Juni  1894.) 


Die  Acidität  des  Harnes  zu  bestimmen,  ist  schon  viel- 
fach versucht  worden.  Es  fragt  sich  aber,  was  von  solchen 
Bestrebungen  zu  erwarten  ist  und  ob  es  sich  der  Mühe  lohnt, 
sich  mit  diesem  Gegenstande  zu  befassen.  Darauf  gibt  Antwort 
die  Thatsache,  dass  die  Menge  der  Mineralbestandtheile  im 
Blute  unter  verschiedenen  Umständen  nur  höchst  geringen 
Schwankungen  unterworfen  ist. 

Der  Chlorgehalt  des  Blutes  bewegt  sich  nur  in  ausser- 
ordentlich engen  Grenzen,  der  Schwefelsäuregehalt  des  Blutes 
überschreitet  nicht  die  minimalen,  quantitativ  nicht  bestimm- 
baren Spuren,  bei  der  Urämie  unterscheidet  sich  der  Gehalt 
des  Blutes  an  den  Alkalien  nach  Horbaczewski  kaum  oder 
gar  nicht  von  dem  bei  Gesunden.  Das  Blut  entledigt  sich  der 
über  seine  constante  oder  nahezu  constante  Zusammensetzung 
zugewachsenen  anorganischen  Substanz  in  kürzester  Frist,  ähn- 
lich einer  solchen,  wie  z.  B.  des  Jods,  die  seiner  Constitution 
überhaupt  fremd  ist.  Eine  Störung  des  Gleichgewichtes  zwischen 
den  Salzbestandtheilen  des  Blutes  kann  auch  dadurch  zu  Stande 
kommen,  dass,  wie  bei  dem  Erguss  von  Salzsäure  in  den  Magen 
während  der  Verdauung,  ein  Salzbestandtheil  aus  dem  Blute 
entfernt  wird  und  der  andere  zurückbleibt;  dieser,  dem  Blut  nun 
fremde  Antheil  verfällt  alsbald  der  Abscheidung.  Ist  auch  der 
Mechanismus,  durch  welchen  die  Erhaltung  des  ursprünglichen 
Zustandes  in  der  Zusammensetzung  des  Blutes  herbeigeführt 
wird,  für  diese  Fälle  nicht  so  bekannt,  wie  der  bei  der  Kohlen- 
säureabscheidung  durch  die  Lunge,  so  kann  doch  mit  der 
Thatsache  gerechnet  werden. 
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Zumeist  werden  diese  Ausgleichungen  durch  die  Nieren 
bewirkt,  in  den  Harn  treten,  wie  die  heterogenen  anorganischen 
Substanzen,  auch  die  dem  Blut  im  Ueberschuss  zugefuhrten  oder 
verbliebenen  homogenen  über,  und  in  der  Zusammensetzung  des 
Harns  kommen  diese  vorübergehenden  Aenderungen  in  der  Zu- 
sammensetzung des  Blutes  zum  Ausdruck.  Eine  Analyse  des  Harns 
kann  also  über  die  Aenderungen  in  der  Zusammensetzung  des 
Blutes  nicht  blos  dieselbe  Auskunft  geben  als  die  Analyse  des 
Blutes  selbst,  sondern  vielmehr  eine  bessere.  Bei  der  Untersuchung 
des  Blutes  kann  man  nur  die  geringfügige  Abweichung  finden, 
die  im  gegebenen  Augenblick  vorhanden  ist;  im  Harn  kommt  im 
Verlauf  eines  längeren  Zeitabschnittes  die  Summe  der  momentan 
im  Blut  vorhanden  gewesenen  Störungen  zum  Ausdruck;  die 
Werthe  sind  hier  grösser,  und  die  Bestimmungsfehler  kleiner. 

Einen  vollen  Ersatz  für  die  Analyse  des  Blutes  kann  die 
Analyse  des  Harns  jedoch  nicht  bieten.  Aus  der  Untersuchung 
des  Harnes  lässt  sich  nur  erkennen,  welche  Substanz  vom 
Blute  abgeschieden  oder  zurückgehalten  wurde,  über  die  ab- 
soluten Mengen  und  die  Zusammensetzung  der  Mineralsubstanzen 
des  Blutes  lehrt  sie  dagegen  begreiflicher  Weise  nichts. 

Selbstverständlich  könnte  man  eine  in  solcher  Absicht 
vorgenommene  Analyse  des  Harnes  auf  alle  anorganischen 
Harnbestandtheile  ausdehnen.  Die  Aciditätsbestimmung  stellt 
einen  einzelnen  solchen  Fall  dar.  Durch  diesen  kann  man 
erfahren,  wie  viel  saure  Substanz  vorübergehend  dem  Blut 
angehört  hat,  welche  Aenderung  die  Acidität  des  Blutes  im 
Verlaufe  einer  gewissen  Zeit  erlitten  hat.  Das  ist  also  dasselbe, 
wie  das,  was  man  wesentlich  mit  der  Aciditäts-  oder  Alkales- 
cenzbestimmung  des  Blutes  anstrebt,  und  die  Aciditätsbestim- 
mung des  Harns  könnte  für  diese  einen  Ersatz  bieten. 

Unter  welchen  Bedingungen  die  Aciditätsbestimmung  des 
Harns  zu  verwerthbaren  Resultaten  führt,  bleibt  noch  eine 
offene  Frage.  Von  ausschlaggebender  Wichtigkeit  ist  in  dieser 
Hinsicht  der  Zeitpunkt  und  die  Zeitdauer  der  Secretion  des 
zur  Untersuchung  bestimmten  Harnes. 

Den  Zeitpunkt  wird  man  so  wählen  müssen,  dass  der 
Einfluss  eines  Vorganges  auf  die  Acidität  des  Harns,  den  man 
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kennen  lernen  will,  nicht  durch  andere  nebenher  laufende  in 
unkontrollirbarer  Art  gestört  wird;  man  wird  dabei  ähnlich 
zu  verfahren  haben  wie  bei  der  Zählung  der  farblosen  Blut- 
körperchen, unter  Ausschluss  der  Verdauungsleukocytose.  Die 
Zeitdauer  aber,  während  welcher  der  Harn  gesammelt  werden 
soll,  muss  auch  in  richtiger  Weise  begrenzt  werden.  Die  Ge- 
nauigkeit der  chemischen  Untersuchung  wird  durch  eine  zu 
geringe  Harnmenge  beeinträchtigt.  Eine  zu  lange  Ausdehnung 
der  Secretionszeit  andererseits  lässt  den  Effect  des  physiolo- 
gischen Vorgangs  nicht  mehr  scharf  hervortreten.  Bei  der 
Untersuchung  der  Tagesmenge  Harn  erfährt  man  nichts  über 
die  Vorgänge,  welche  sich  in  den  einzelnen  Tagesabschnitten 
im  Blut  abgespielt  haben.  Ueberlegung  und  Erfahrung  wird 
auch  hier  den  richtigen  Weg  weisen. 

Wenn  nun  auch  die  Aciditätsbestimmung  des  Harns  in 
erster  Linie  als  Ersatz  für  die  des  Blutes  dienen  kann,  so  ist 
doch  ihre  Verwendung  noch  für  andere  Zwecke  nicht  ausge- 
schlossen. 

Der  Aciditätsbestimmung  des  Harns  hat  man  sich  in 
früherer  Zeit  zugewandt,  offenbar  von  der  Vorstellung  geleitet, 
dass  sich  eine  solche  leicht  nach  Art  einer  Acidimetrie  aus- 
führen lasse.  Jetzt  weiss  man  dagegen,  dass  der  Säuregehalt 
des  Harnes  nicht  durch  Neutralisation  mit  Lauge  ermittelt 
werden  kann,  weil  der  Harn  Phosphate  enthält  und  es  kein 
Phosphat  gibt,  das  gegen  Lackmus  neutral  reagirt. 

Man  ist  daher  darauf  ausgegangen,  die  einfache  Neutra- 
lisation zu  ermöglichen,  durch  Entfernung  der  Phosphate  als 
normale  Erdalkaliphosphate.  Es  sind  zwei  Methoden  bekannt, 
welche  diesen  Zweck  verfolgen,  die  von  Maly  und  die  von 
Franz  Hoff  mann.  Ich  habe  beide  auf  ihre  Verwendbarkeit 
untersucht,  und  theile  im  Folgenden  meine  Erfahrungen  mit. 

I.  Die  nach  Maly  benannte  Methode. 
Bei  derselben1)  übersättigt  man  den  Harn  mit  Lauge,  fallt 
die  entstandenen  normalen  Alkaliphosphate  durch  Ghlorbaryum 
aus,  und  titrirt  im  Filtrat  den  Ueberschuss  an  Lauge  zurück. 

*)  Neubauer-Huppert:  Analyse  des  Harns,  9.  Aufl.,  S.  452. 
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Was  von  der  zugesetzten  Lauge  fehlt,  wäre  zur  Ueberführung 
des  einfach-  und  des  zweifachsaueren  Phosphats  in  normales 
verbraucht  worden.  Ist  ausserdem  die  Menge  der  gesammten 
Phosphorsäure  bekannt,  so  Hesse  sich  berechnen,  wie  viel  von 
dieser  im  zweifachsaueren  Phosphat  vorhanden  gewesen  ist. 
Auf  diese  Art  wird  also  die  Gesammtacidität  als  Phosphor- 
säure im  zweifachsaueren  Phosphat  bestimmt. 

Nun  hat  Freund1)  ein  Verfahren  angegeben,  nach  welchem 
in  anderer  Weise  die  Phosphorsäure  des  zweifachsaueren  Phos- 
phats ermittelt  werden  kann.  Es  wird  aus  dem  Harn  das 
einfachsauere  Phosphat  durch  Ghlorbaryum  gefällt  und  im 
Filtrat  die  Phosphorsäure  mit  Uransalz  titrirt.  Die  so  gefun- 
dene Phosphorsäure  gehört  dem  in  Lösung  gebliebenen  zwei- 
fachsaueren Phosphat  an.  Führt  man  nach  beiden  Weisen 
die  Bestimmung  der  als  zweifachsaueres  Phosphat  vorhandenen 
Phosphorsäure  in  demselben  Harn  aus,  so  erhält  man  nach 
Maly  Werthe,  die,  wenn  auch  nicht  immer  um  viel,  so  doch 
constant  höher  sind  als  die  nach  Freund. 

Der  Unterschied  besteht  auch  dann,  wenn  man  bei  der  Be- 
stimmung nach  Maly  kohlensäurefreie  Lauge  verwendet.  Enthält 
die  Lauge  Carbonat,  so  wird  dieses  nicht  zur  Ueberführung 
der  Phosphate  in  die  normalen  verbraucht,  sondern  es  setzt 
sich  mit  dem  Ghlorbaryum  um,  zu  kohlensaurem  Baryt  und 
Chlornatrium.  Man  verbraucht  dann  eine  dem  Carbonat  ent- 
sprechende Menge  Lauge  zu  viel.  Ob  die  erwähnte  Abweichung 
in  den  nach  beiden  Methoden  erlangten  Resultaten  darin 
ihren  Grund  hat,  dass  nach  Maly  alle  die  Acidität  des  Harns 
bedingenden  Säuren  als  Phosphorsäure  des  zweifachsaueren 
Phosphats  ausgedrückt  werden,  nach  Freund  dagegen  blos 
diese  Phosphorsäure  bestimmt  wird,  oder  ob  sie  in  der  Methode 
selbst  gelegen  ist,  darüber  habe  ich  zuerst  Aufschluss  zu 
erlangen  versucht. 

Die  Versuche  wurden  mit  Achtelnormallösungen  von 
einfachsauerem  Natriumphosphat  und  von  zweifachsauerem 
Kaliumphosphat  angestellt.  Diese  Lösungen  wurden  mit  wach- 
senden aber  abgemessenen  Mengen  kohlensäurefreier  Lauge, 

*)  Centralblatt  f.  d.  med.  Wiss.,  1892,  S.  689. 
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dann  mit  Chlorbaryumlösung  im  Ueberschuss  versetzt  und 
auf  ein  bestimmtes  Volumen  aufgefüllt;  in  einem  abgemessenen 
Volumen  des  Filtrates  (der  Hälfte  des  Gesammtvolumens) 
wurde  dann  die  überschüssige  Lauge  mit  f/4  Normalsalzsäure 
zurücktitrit.  Als  Indicator  diente  Methylorange.  Alle  Opera- 
tionen, bis  auf  das  Titriren,  geschahen  unter  Ausschluss  der 
kohlensäurehaltigen  Luft. 

Kohlensäurefreie  Lauge  wurde  erhalten  durch  Ausfallen  gewöhn- 
licher Lauge  mit  Chlorbaryumlösung  in  einer  verschliessbaren  Flasche 
und  der  Niederschlag  in  der  Lauge  belassen.  Dann  erst  wurde  ihr  Titer 
bestimmt.  Die  Bürette  wurde  durch  ein  T-Rohr  von  unten  gefüllt.  Die 
Luft,  welche  beim  Ablassen  der  Flüssigkeit  in  die  Laugenflasche  oder 
in  die  Bürette  drang,  strich  vorher  durch  eine  Waschflasche  mit  Lauge. 
Die  Mischung  von  Phosphat,  Lauge  und  Chlorbaryum  wurde  in  einem 
Fläschchen  mit  gut  eingeschliffenem  Glasstöpsel  vorgenommen.  Dann  wurde 
durch  einen  Trichter  mit  Faltenfilter  filtrirt,  der  mit  einem  Kork  luftdicht 
in  eine  Bürette  eingesetzt  war  und  mit  einer  Glasplatte  bedeckt  wurde. 

Von  der  kohlensäurefreien  Lauge  enthielten  10,25  cbcm. 
soviel  Na  OH,  wie  10  cbcm.  f/*  Normal -Na  OH.  Die  Chlor- 
baryumlösung enthielt  im  Liter  ungefähr  140  gr.  krystallisirtes 
Salz,  war  also  ungefähr  177  normal. 

In  den  folgenden  Tabellen  sind  die  Ergebnisse  mitge- 
theilt.  In  denselben  ist  die  Menge  der  zurücktitrirten  Lauge 
für  das  Gesammtvolumen  angegeben,  und  zwar,  der  Einfach- 
heit halber,  gleich  in  den  Werthen  der  kolensäurefreien  Lauge; 
es  sind  dazu  die  verbrauchten  Volumina  der  V*  Normal  säure 
auf  den  Titer  der  kohlensäurefreien  Lauge  umgerechnet  worden. 

Tabelle  I. 

Versuche  mit-^-Naa  HP04.   In  allen  Versuchen  wurden  verwendet 

o 

20  cbcm.  Phosphatlösung  und  12  cbcm.  Chlorbaryumlösung.  Zur  Bildung 
von  normalem  Baryumphosphat  sind  erforderlich  10,25  cbcm.  Lauge  und 
ungefähr  6,6  cbcm.  der  Chlorbaryumlösung. 


Kohlensäurefreie   Lange 


zugesetzt 

zurücktitrirt 

verbraucht 

cbcm. 

cbcm. 

cbcm. 

12 

1,13 

10,87 

15 

3,79 

11,21 

17 

5,43 

11,57 

20 

8,41 

11,59 

24 

12,30 

11,70 
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Tabelle  II. 

Versuche  mit  —  KH,P04.    (10  cbcm.  Phosphat  und  12  cbcm.  Chlor- 

baryumlösung.)     Zur  Bildung  von  normalem  Baryumphosphat  sind  er- 
forderlich 10,25  cbcm.  Lauge  und  ungefähr  3,3  cbcm.  Ghlorbaryumlösung. 


Kohlensäurefreie 

Lange 

zugesetzt 

zurücktitrirt 

verbraucht 

cbcm- 

cbcm. 

cbcm. 

12 

1,13 

10,87 

15 

3,81 

11,19 

17 

5,56 

11,44 

20 

8.45 

11,55 

24 

12,46 

11,54 

Die  vorstehenden  Tabellen  geben  Aufschluss  über  die 
Art  des  Baryumphosphates,  welches  unter  den  eingehaltenen 
Versuchsbedingungen  entsteht. 

Zunächst  ist  hervorzuheben,  dass  bei  Gegenwart  von  nur 
so  viel  Ghlorbaryum,  als  die  Rechnung  zur  Bildung  von  nor- 
malem Baryumphosphat  verlangt,  im  Filtrat  noch  Phosphor- 
säure nachweisbar  ist.  Vollständig  dagegen  ist  die  Fällung, 
wenn  sich  das  Ghlorbaryum  im  Ueberschuss  befindet.  Der 
Sicherheit  wegen  habe  ich  diesen  Ueberschuss  erheblich  grösser 
gewählt,  als  nöthig  war. 

Aus  dieser  Thatsache,  sowie  aus  den  in  den  Tabellen 
mitgetheilten  Zahlen  geht  also  hervor,  dass  unter  allen  Um- 
ständen mehr  Lauge  verbraucht  wurde,  als  zur  Bildung  von 
normalem  Baryumphosphat  erforderlich  ist,  dass  also  auch 
immer  für  das  zweifachsauere  Phosphat  zu  viel  Phosphor- 
säure gefunden  wird.  Der  Verbrauch  an  Lauge  ist  um  so 
grösser,  je  mehr  Lauge  der  Lösung  von  vornherein  zugesetzt 
war,  und  in  demselben  Maasse  entfernen  sich  die  für  die  Phos- 
phorsäure im  zweifachsaueren  Phosphat  gefundenen  Zahlen 
von  der  Voraussetzung,  dass  auf  1  Mol.  zweifachsaueres  Phos- 
phat 2  Mol.  Natriumhydrat  verbraucht  werden.  Das  entstan- 
dene Baryumphosphat  ist  also  kein  normales,  sondern  ein 
basisches.  Bei  Gegenwart  eines  nur  geringen  Ueberschusses  an 
Lauge  kommt  zwar  die  Zusammensetzung  dieses  Phosphates  dem 
normalen  noch  nahe,  weicht  aber  um  so  weiter  von  dieser 


58 


ab,  je  grösser  der  Ueberschuss  an  Lauge  ist,  und  erreicht 
endlich,  unter  den  gewählten  Versuchsbedingungen,  wie  die 
Tabellen  zeigen,  eine  obere  Grenze.  Für  das  zuletzt  gebildete 
Baryumsalz  berechnet  sich  die  Formel:  2Bas(P04)t,  Ba(OH)t. 
Salze  von  einer  solchen  Zusammensetzung  erhielten  übrigens 
auch  Berthelot  und  Louguinine1),  wenn  sie  Phosphorsäure 
mit  überschüssigem  Baryumhydrat  oder  Strontiumhydrat  oder 
Kalkwasser  längere  Zeit  in  Berührung  liessen. 

Dieser  Umstand  legt  die  Frage  nahe,  ob  die  Methode 
nicht  vielleicht  in  der  Art  zu  verbessern  wäre,  dass  man  der 
Berechnung  diesen  Maximalverbrauch  an  Lauge  zu  Grunde 
legt  und  bei  der  Ausführung  natürlich  von  vornherein  so  viel 
Lauge  zusetzt,  dass  dieser  Maximal  verbrauch  auch  eintreten 
kann.  Wie  Tabelle  III  zeigt,  ist  dies  in  der  That  bei  Ver- 
wendung von  Alkaliphosphatlösungen  der  Fall.  Die  in  der  vor- 
letzten Reihe  angeführten  berechneten  Zahlen  stimmen  mit  den 
der  verwendeten  Mengen  innerhalb  der  Fehlergrenzen  überein. 

Von  der  Lauge  entspricht  0,1  cbcm.  1,775  mgr.  Pä06  und  da  nur 
das  halbe  Volumen  der  Versuchsflüssigkeit  titrirt  wurde,  beträgt  der  Fehler 
für  0,1  cbcm.  Lauge  3,55  mgr.  P206. 

Tabelle  III. 

Bestimmung  der  Phosphor? äure  im  zweifachsauren  Phosphat  aus 
Phosphatgemischen.  Die  angegebenen  Laugetimengen  sind  bereits  auf 
1/4  Normal  umgerechnet. 


o 

ai 

a|oo 

C02-freie 
—  -Lange 

cbcm. 

BaCl2 
cbcm. 

Im 
ganzen 
Filtrat 
zurück- 
titrirt. 
cbcm. 

Verbrauchte 
Lauge, 
ebcm. 

mgr.  P-i05  im  2  fachsauren  Phosphat 

S  -° 

ver- 
wendet. 

berechnet  nach 

s=  16,73  a— g. 

8=17,75  a— g. 

6 

4 

14,563 

10 

6,6 

7,963 

35,50 

37,14 

38,35 

10 

5 

19,417 

20 

8,1 

11,317 

44,37 

45,83 

47,70 

10 

6 

19,417 

15 

6,9 

12,517 

53,25 

55,89 

57,95 

12 

8 

24,271 

20 

8,7 

15,571 

71,00 

69,67 

72,24 

4 

10 

19,417 

20 

6,0 

13,417 

88,75 

87,86 

90,08 

5 

10 

24,271 

20 

10,2 

14,071 

88,75 

89,29 

91,44 

10 

10 

24,271 

20 

7,3 

16,971 

88,75 

90,80 

93,61 

5 

12 

24,271 

20 

8,0 

16,271 

106,50 

106,36 

109,12 

Einer  Erklärung  bedarf  nur  noch  die  Art  der  Berechnung.  Es 
werde  die  Phosphorsäure  des  zweifachsauren  Phosphates  bezeichnet  mit  s, 
die  des  einfach  sauren  mit  n,   die  gesammte  Phosphorsäure  mit  g;  es  ist 

*)  Berthelot  et  Louguinine,  Gomptes  rendus,  T.81,  p.  1074, 1875. 
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dann  g  =  n  -+-  s  und  n  =  g  —  s.  Ferner  sei  die  Anzahl  der  zur  Ueber- 
führung  der  Phosphate  in  normales  Salz  erforderlichen  cbcm.  Lauge 
mit  a  bezeichnet.  Unter  der  Voraussetzung,  dass  normales  Phosphat 
entsteht,  werden  durch  die  zugesetzte  Lauge  die  an  Wasserstoff  gebundenen 
Antheile  der  Phosphorsäure  in  den  beiden  Phosphaten  erhoben,  das  ist 

2  s 
also  von  der  Phosphorsäure  im  zweifachsauren  Phosphat  -=-,  von  der  im 

s  ~~  s 
einfachsauren  -^-^ — .    War  die  verwendete  Lauge  1|4  Normal,   so  ent- 
spricht ein  cbcm.  derselben  5,9167  mgr.  Pa06,  daher  a  cbcm.  5,9167  a  mgr* 

2  s 
P206.    Von  dieser  Phosphorsäuremenge  sind  enthalten  -^-  im  zweifach- 

o 


sauren   und 


g  — s 


im  einfachsauren  Phosphat. 


Man  hat  daher  die  Gleichung:  ~ — |- 


g  —  s  _ 


5,9167  a,  oder,  wenn 


man  die  Gleichung  nach  s  auflöst:  s  =  17,75a — g,  d.  h.  man  findet  die 
(gesammte)  im  zweifachsauren  Phosphat  enthaltene  Phosphorsäure  (P906) 
in  mgr.,  wenn  man  die  zur  Umwandlung  der  Phosphate  in  normale  ver- 
brauchten cbcm.  -r-  Lauge  mit  17,75  multiplicirt  und  vom  Producte  die 

Menge  der  gesammten  Phosphorsäure  (mgr.  P206)  abzieht. 

Für  die  Berechnung  des  P2  Oö  bei  der  Bildung  des  basischen  Salzes 
2Bad(P04)2,  Ba(OH)2  ist  der  Factor  ein  anderer  als  17,75,  nämlich  15,73. 
Dieser  Factor  ist  der,  welcher  sich  empirisch  bei  den  Titrirungen  ergeben 
hat;  aus  der  Formel  des  Salzes  berechnet  er  sich  zu  15,78.  Ich  habe 
aber  den  empirischen  beibehalten,  weil  er  die  Fehler  einschliesst  oder 
eliminirt,  welche  bei  der  Titrirung  nothwendig  gemacht  werden. 

Man  sollte  nun  meinen,  dass  man  bei  der  Anwendung 

des  verbesserten  Verfahrens  auf  den  Harn  brauchbare  Resultate 

erhielte.     Allein  Tabelle  IV  zeigt,  dass  dies  keineswegs  der 

Fall  ist. 

Tabelle  IT. 

Bestimmung  der  Phosphorsäure  im  zweifachsauren  Phosphat  nach 
der  abgeänderten  Methode  von  Maly  und  der  von  Freund.  Die  an- 
gegebenen Werthe  beziehen  sich  auf  50  cbcm.  Harn. 


mgr.  PaOb  nach 

mgr.  P2Ob  nach 

Verhältniss  beider 
Werthe  in  o/0  der 

Freund 

Maly. 

nach  Freund. 

26,90 

26,70 

99,2  % 

39,08 

37,98 

97,1  » 

56,70 

54,70 

96,4  » 

33,14 

31,29 

94,4  » 

22,25 

20,36 

91,5  » 

9,10 

8,01 

89,0  » 

51,65 

45,71 

88,4  » 

21,77 

18,15 

83,4  » 

21,35 

13,70 

64,2  » 

61,35 

35,49 

57,8  » 
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Die  für  die  Phosphorsäure  im  zweifachsauren  Phosphat 
nach  der  neuen  Methode  ermittelten  Zahlen  weichen  nicht 
nur  zum  Theil  erheblich  von  denen  ab,  welche  die  Bestim- 
mungen nach  Freund  ergeben  haben,  sondern  sind  auch 
alle  kleiner,  sogar  öfter  in  ganz  erheblicher  Weise.  Da  nun 
die  Acidität  des  Harns  mindestens  durch  das  zweifachsaure 
Phosphat  bedingt  ist,  und  vielleicht  auch  noch  durch  andere 
im  chemischen  Sinn  saure  Verbindungen,  so  darf  der  nach 
Maly  ermittelte  Werth  für  die  Phosphorsäure  im  zweifach- 
sauren Phosphat  wohl  grösser,  aber  keinesfalls  kleiner  sein, 
als  der  nach  Freund  ermittelte. 

Die  Voraussetzung,  dass  man  bei  der  Verwendung  von 
Harn  ebenso  richtige  Resultate  über  seinen  Gehalt  an  Phosphor- 
säure im  zweifachsauren  Phosphat  erhalten  könne,  wie  mit 
den  Alkaliphosphaten,  trifft  also  nicht  zu.  Die  Erklärung  für 
diesen  Unterschied  ergibt  sich  aber  einfach  daraus,  dass  die 
Bestimmung  desselben  Werthes  in  den  beiderlei  Flüssigkeiten 
nicht  unter  gleichen  Bedingungen  ausgeführt  wird.  Der  Harn 
enthält  schon  vor  dem  Zusatz  von  Lauge  bis  zur  alkalischen 
Reaction  Basen,  welche  mit  der  Phosphorsäure  unlösliche 
Salze  bilden,  während  dem  Phosphatgemisch  die  die  Phosphor- 
säure fallende  Basis  erst  nach  der  Herstellung  der  alkalischen 
Reaction  zugesetzt  wurde.  Dass  dieser  Umstand  von-Einfluss 
auf  das  Resultat  ist,  zeigen  Versuche,  in  welchen  Alkali- 
phosphatlösung mit  einer  zur  völligen  Umsetzung  unzureichen- 
den Menge  Chlorcalcium  versetzt  und  erst  darnach  alkalisch 
gemacht  wurde.  Es  wurde  auch  hier  viel  weniger  Phosphor- 
säure im  zweifachsauren  Phosphat  wieder  gefunden,  als  wirk- 
lich vorhanden  war. 

(Siehe  hierzu  Tabelle  V  auf  Seite  61.) 

Um  dieses  Resultat  zu  verstehen,  muss  man  sich  erinnern, 
dass  die  Menge  der  im  zweifachsauren  Phosphat  enthaltenen 
Phosphorsäure  ermittelt  wird  durch  Titriren  des  am  Ende 
des  Versuchs  noch  vorhandenen  Alkalihydrats.  Die  fehlende 
Menge  Alkalihydrat  ist  im  Versuch  verbraucht  worden  zur 
Sättigung  der  Phosphorsäure  in  dem  zur  Bildung  der  aus- 
fallenden Erdalkaliphosphate  erforderlichen  Maasse.   Fügt  man 
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einer  Alkaliphosphatlösung,  nachdem  sie  mit  Lauge  bis  zu 
einem  gewissen  Grade  übersättigt  worden  ist,  Chlorbaryum 
hinzu,  so  fallt,  wie  oben  gezeigt  wurde,  ein  Salz  von  der 
Zusammensetzung  2  Bas(P04)t,  Ba(OH),  aus. 

Tabelle  Y. 

Bestimmung  der  Phosphorsäure  im  zweifachsauren  Phosphat  nach 
vorläufigem  Zusatz  von  Chlorcalcium.     Die  Chlor  calcium!  ösung  enthielt 

in  100  ccbm.  4,393  gr.  CaCl2,  war  also  0,79  normal.  10  cbcm.  -|-  KH2P04 
enthalten  88,75  mgr.  P206. 


-^NaaHPO*. 

CaCl3. 

mgr.  P206 

gefunden 

^KH2P04. 

8 

8 

im  2  fachsauren 

in  °/0  des 

cbcm. 

cbcm. 

cbcm. 

Phosphat. 

vorhandenen. 

10 

— 

1 

77,98 

87,8  °/0 

10 

— 

2 

73,26 

82,5  » 

10 

— 

3 

70,12 

79,0  * 

10 

— 

4 

76,41 

86,0  » 

10 

— 

5 

77,98 

87,8  » 

10 

— 

6 

77,98 

87,8  » 

4 

6 

3 

26,07 

73,4  » 

5 

10 

1 

39,91 

89,9  » 

Unter  der  Voraussetzung,  dass  bei  vorläufigem  Zusatz 
von  Chlorcalcium  ein  Salz  gleicher  Zusammensetzung  entstehe, 
sind  die  Zahlen  in  Tabelle  V  berechnet  worden.  Dabei  hat 
sich  die  Menge  der  im  zweifachsauren  Phosphat  enthaltenen 
Phosphorsäure  als  zu  gering  ergeben,  das  heisst,  es  ist  weniger 
Lauge  verbraucht  worden,  als  zur  Bildung  des  basischen 
Salzes  erforderlich  war,  oder  mit  anderen  Worten,  es  ist  ein 
minder  basisches  Phosphat  ausgefallen.  Diese  Erklärung  findet 
ihre  Bestätigung  in  der  Thatsache,  dass  der  Phosphatnieder- 
schlag, der  beim  Uebersättigen  des  Harns  mit  Ammoniak 
auftritt,  nach  der  von  Neubauer1)  ausgeführten  Analyse 
aus  normalem  Calciumphosphat  und  aus  Tripelphosphat  be- 
steht. Macht  man  einen  Harn  mit  Lauge  alkalisch  und  ver- 
setzt ihn  darauf  mit  Chlorbaryum,  so  fallen  zweierlei  Erd- 


*)  C.  Neubauer,  Journal  f.  prakt.  Chemie,  Bd.  65,  S.  69,  1856. 
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alkaliphosphate  aus,  ein  basisches  durch  das  Chlorbaryura 
und  vorher  ein  minder  basisches  durch  die  Lauge  allein. 
Beide  Salze  werden  nicht  im  gleichen  gegenseitigen  Verhältniss 
auftreten  können  und  daraus  erklären  sich  die  falschen  Resul- 
tate, welche  nach  Tabelle  IV  bei  der  Untersuchung  von  Harn 
gefunden  wurden. 

Aus  der  Gesammtheit  dieser  Untersuchungen  ergibt  sich 
also,  dass  die  nach  Maly  benannte  Methode  zur  Aciditäts- 
bestimmung  des  Harns  nicht  geeignet  ist. 

II.  Das  Verfahren  von  Franz  Hof  mann. 

Ueber  dieses  Verfahren  macht  Scheube1)  folgende 
Angaben.  Ein  abgemessenes  Volumen  Harn  wird  mit  einer 
Chlorbaryumlösung  im  Ueberschuss  versetzt  und  mit  einer 
Aetzbarytlösung  von  bekanntem  Gehalt  bis  zur  eben  auf- 
tretenden alkalischen  Reaction  titrirt.  Die  verbrauchte  Menge 
Alkali  dient  als  Ausdruck  für  die  Acidität  des  Harns.  Die 
Säuretitrirung  ohne  Zusatz  von  Ghlorbaryum  ergibt  zu  niedrige 
Werthe. 

Dieses  Verfahren  habe  ich  an  Phosphatlösung  auf  seine 
Anwendbarkeit  geprüft.  Versetzt  man,  wie  es  Scheube  für 
den  Harn  vorschreibt,  eine  Lösung  von  zweifachsaurem  Kalium- 
phosphat zuerst  mit  Chlorbaryum  und  dann  mit  Earyum- 
hydrat  gerade  bis  zum  Eintritt  der  alkalischen  Reaction,  so 
reagirt  die  Flüssigkeit  zugleich  auch  sauer.  Es  ist  also  noch 
zweifachsaures  Phosphat  in  Lösung  und  es  entgeht  also,  wenn 
man  genau  nach  der  Vorschrift  von  Scheube  verfahrt,  ein 
Theil  des  sauer  reagirenden  Salzes  der  Bestimmung.  Ich 
habe  es  daher  für  zweckmässig  erachtet,  Barytwasser  bis  zum 
Verschwinden  der  sauren  Reaction  hinzuzufügen.  Wäre  dann 
auch  noch  zweifachsaures  Phosphat  in  Lösung,  so  ist  seine 
Menge  doch  auf  ein  geringeres  Maass  zurückgeführt,  als  wena 
die  saure  Reaction  der  Mischung  noch  deutlich  nachweisbar  ist. 

Bei  der  in  solcher  Weise  ausgeführten  Titrirung  von 
zweifachsaurem  Phosphat  hat  sich  das  auffallige  Resultat  er- 


*)  B.  Scheube,  Archiv  der  Heilkunde,  Bd.  17,  S.  203,  1876. 
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geben,  dass  für  dasselbe  Volumen  der  Phosphatlösung  sehr 
verschiedene  Mengen  Baryumhydrat  verbraucht  wurden,  näm- 
lich zwischen  5,6—7,75  cbcm.  -j-  Ba(OH)f,     die    geringeren 

Mengen,  wenn  die  Titration  schnell,  die  grösseren  Mengen, 
wenn  sie  langsam  zu  Ende  geführt  wurde. 

Diese  Inconstanz  der  Resultate  lässt  sich  unschwer  er- 
klären. Durch  den  Zusatz  von  Chlorbaryum  wird  das  zwei- 
fachsaure Kalium phosphat  zunächst  in  das  entsprechende 
Baryumsalz  übergeführt.   Um  dieses  in  das  einfachsaure  Salz  zu 

verwandeln,  sind  auf  10  cbcm.  —  KH1POi  5  cbcm.—Ba(OH) 

o  4 

erforderlich;  verbraucht  wurden  über  5  bis  gegen  8  cbcm. 
Das  ist  also  nur  so  zu  verstehen,  dass  das  anfanglich  gebildete, 
nur  sehr  wenig  lösliche  einfachsaure  Baryumphosphat  mit  der 
Zeit  noch  Basis  aufnimmt  und  zum  Theil  in  das  so  gut  wie 
unlösliche  normale  Salz  übergeht.  In  dem  Maasse,  als  das 
Baryumhydrat  aus  der  Lösung  verschwindet,  in  demselben 
Maasse  nimmt  die  Flüssigkeit  wieder  saure  Reaction  an  und 
veranlasst  einen  erneuten  Zusatz  von  Baryumhydrat. 

Diese  Erklärung  steht  im  vollen  Einklang  mit  den  Er- 
fahrungen, welche  Berthelot  und  Louguinine1)  über  die 
Neutralisation  der  Phosphorsäure  durch  Barythydrat  gemacht 
haben. 

Diese  Autoren  machen  folgende  Angaben.  Tropft  man,  aber  ziem- 
lich schnell,  titrirtes  Barytwasser  zu  einer  verdünnten  Phosphorsäure- 
lösung, so  ändert  Lackmus  seine  Farbe  deutlich  erst,  wenn  man  ungefähr 
zwei  Aequivalente  Baryumhydrat  zu  einem  Molekül  Phosphorsäure  zu- 
gesetzt hat.  Mischt  man  die  Lösung  von  einem  Molekül  Phosphorsäui  e 
mit  3,6  Aequivalenten  Baryumhydrat  in  wässeriger  Lösung  und  filtrirt 
sogleich,  so  ändert  sich  der  Titer  der  Flüssigkeit  schon  während  des 
Filtrirens;  anfangs  werden  2,67  Aequivalent  Basis  gebunden,  zuletzt  2,98 
Aequivalent.  Als  die  Phosphor  säure  mit  einem  grossen  Ueberschuss  von 
Baryumhydrat  in  einem  verschlossenen  Geföss  24  Stunden  aufbewahrt 
wurde,  waren  vom  Molekül  Phosphorsäure  3,45  Aequivalente  Baryum- 
hydrat gebunden  worden. 


*)  Berthelot  und  Louguinine,  a.a.O.,  p.  1072,   und  ehem. 
Centralbl.  1876,  S.  42. 
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Aus  den  mitgetheilten  Thatsachen  geht  also  hervor,  dass 
das  Verfahren  von  Hof  mann  nicht  zur  quantitativen  Be- 
stimmung des  zweifachsauren  Phosphats,  somit  auch  nicht 
zur  Ermittelung  der  Acidität  des  Harns  geeignet  ist. 

III.  Die  Bestimmung  des  zweifachsauren  Phosphats  im  Harn 
nach  Freund  in  ihrer  Verwendung  zur  Aciditätsbestimmung 

des  Harns. 

Man  ist  von  vornherein  zu  der  Annahme  berechtigt, 
dass  die  Acidität  des  Harns  bedingt  ist  von  dem  im  Harn 
befindlichen  zweifachsauren  Phosphat  und  anderen  gegen 
Lackmus  sauer  reagirenden  Verbindungen,  wie  zum  Beispiel 
den  sauren  Oxalaten.  Von  diesen  Salzen  macht  das  zweifach- 
saure Phosphat  sicher  die  Hauptmasse  aus.  Nach  einem  von 
Freund  angegebenen  Verfahren,  dessen  Grundzug  oben  (S.  55) 
bereits  angegeben  ist,  kann  man  in  einem  Phosphatgemisch 
die  Menge  der  aufj  das  zweifachsaure  Phosphat  entfallenden 
Phosphorsäure  bestimmen.  Wäre  es  nun  möglich,  die  Phos- 
phorsäure des  Harns  ohne  Aenderung  seines  Bestandes  an 
anderen  sauer  reagirenden  Verbindungen  zu  entfernen,  so 
wurde  man  erfahren,  ob  neben  dem  zweifachsauren  Phosphat 
noch  andere  sauer  reagirende  Substanzen  vorhanden  sind. 
In  der  Bestimmung  dieser  und  in  dem  Gehalte  des  Harns  an 
zweifachsaurem  Phosphat  hätte  man  dann  ein  Maass  für  die 
Gesammtacidität  des  Harns.  Mit  diesem  Gegenstand  be- 
schäftigt sich  der  folgende  Abschnitt. 

Zunächst  ist  hervorzuheben,  dass  das  Verfahren  von 
Freund  zur  Bestimmung  des  zweifachsauren  Phosphats  bei 
Anwesenheit  von  einfachsaurem  Phosphat  keine  ganz  richtigen 
Resultate  ergibt,  und  zwar  insofern  nicht,  als  man  etwas  zu 
viel  zweifachsaures  Phosphat  findet.  Freund  macht  dafür 
die,  wenn  auch  geringe,  so  doch  thatsächlich  vorhandene 
Löslichkeit  des  einfachsauren  phosphorsauren  Baryts  verant- 
wortlich. Wenn  auch  dieser  Umstand  nicht  ausser  Acht  zu 
lassen  wäre,  so  kommt  ihm  doch  nur  eine  ganz  untergeordnete 
Bedeutung  zu.     An  einer  anderen  Stelle  nimmt  Freund1) 


x)  Freund  u.  Töpfer,  Zeitschr.f.  physiol.  Chemie,  Bd.  19,  S.  100. 
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zur  Erklärung  dieses  Bestimmungsfehlers  eine  Verunreinigung 
des  einfachsauren  Phosphats  mit  zweifachsaurem  an  und  be- 
rechnet diese  Menge  zu  0,3  gr.  in  0,86  gr.,  das  ist  zu  3,5  °/0. 
Der  Hauptgrund  für  diese  Fehlerquelle  ist  aber  in  einem  an- 
deren Umstand  zu  suchen.  Versetzt  man  nämlich  eine  Lösung 
von  zweifachsaurem  Natriumphosphat,  die  bekanntlich  alkalisch 
reagirt,  mit  Chlorbaryum,  bis  kein  Niederschlag  mehr  entsteht, 
so  reagirt  die  Flüssigkeit  sauer,  und  zwar  um  so  stärker,  je 
concentrirter  die  Phosphatlösung  war.  Bei  Verwendung  von 
einfachsaurem  Phosphat,  das  eine  Spur  zweifachsaures  ent- 
hielte, würde  man  dann,  wenn  alles  einfachsaure  Phosphat 
durch  das  Chlorbaryum  als  einfachsaures  Phosphat  gefallt 
wäre,  die  saure  Reaction  des  beigemengt  gewesenen  zweifach- 
sauren Phosphats  hervortreten  sehen,  welche  früher  durch 
den  grossen  Ueberschuss  des  einfachsauren  verdeckt  gewesen 
wäre.  Allein  diesen  Wandel  der  Reaction  nimmt  man  auch 
wahr,  wenn  man  den  Versuch  mit  ganz  reinem  einfachsauren 
Phosphat  anstellt;  das  von  mir  verwendete  Präparat  hinter- 
liess  nach  Entfernung  des  Krystallwassers  beim  Glühen  die 
berechnete  Menge  Pyrophosphat. 

Das  Auftreten  der  sauren  Reaction  erklärt  sich  vielmehr 
sehr  einfach  aus  der  allgemein  bekannten  und  unbestrittenen 
Thatsache,  dass  bei  Zusatz  von  Chlorbaryum  zu  einfachsaurem 
Phosphat  nicht  blos  einfachsaures  Baryumphosphat  gefallt 
wird,  sondern  dass  der  Niederschlag  auch  etwas  normales 
Baryumphosphat  enthält.  Die  Bildung  dieses  normalen  Phos- 
phats kommt  dadurch  zu  Stande,  dass  die  Reaction  zwischen 
einem  Theil  des  einfachsauren  Natriumphosphats  und  dem 
Chlorbaryum  verläuft  nach 

4  Na.HPO,  +  4  BaCl,  =  BaB(POJt  +  BafH.POJ,  +  8  NaCl. 
Neben  dem  normalen  Phosphat  entsteht  zweifachsaures,  welches 
in  Lösung  bleibt.    Daher  rührt  der  Bestimmungsfehler. 

Für  meine  Untersuchung  war  es  nöthig,  die  Grösse  dieses 
Fehlers  zu  ermitteln.  Dazu  habe  ich  wiederum  Mischungen 
von  V8  Normallösungen  des  einfachsauren  Natriumphosphats 
und  des  zweifachsauren  Kaliumphosphats  verwendet.  Die 
Phosphorsäure  wurde  mit  einer  Urannitratlösung  bestimmt, 
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welche  auf  die  Phosphatlösung  gestellt  war.  Für  10  cbcm. 
der  Phosphatlösungen  (mit  88,75  mgr.  P,05)  waren  17,6  cbcm. 
Uranlösung  erforderlich.  In  drei  Versuchen  hatte  ich  nun  in 
der  Analyse  der  Mischung  beider  Phosphate  für  die  Bestimmung 
des  zweifachsauren  Phosphats  an  Uranlösung  zu  viel  gebraucht: 
auf  10  cbcm.  einfachsaures  Phosphat  0,5  cbcm.,  auf  20  cbcm. 
Phosphat  1,1  cbcm.,  auf  30  cbcm.  Phosphat  1,6  cbcm.,  im 
Mittel  also  auf  10  cbcm.  einfachsaures  Phosphat  0,53  cbcm. 
Uranlösung  =  2,67  mgr.  P,0B.  Bei  der  Titrirung  des  zweifach- 
sauren  Phosphats  in  Gegenwart  von  einfachsaurem  Phosphat 
verbraucht  man  also  für  100  mgr.  P,08  im  einfachsauren 
Phosphat  0,6  cbcm.  Uranlösung  von  dem  angegeben  Titer  zu 
viel  für  die  aus  dem  einfachsauren  Phosphat  stammende 
Phosphorsäure.  Darnach  sind  die  für  beide  Phosphate  ge- 
fundenen Zahlen  zu  corrigiren1).  Der  Fehler  macht  nach 
meinen  Beobachtungen  zu  Gunsten  des  zweifachsauren  Phos- 
phats 3°/0  der  Phosphorsäure  des  einfachsauren  aus,  während 
Freund  im  einfachsauren  Phosphat  in  guter  Uebereinstimmung 
mit  der  von  mir  gefundenen  Zahl  einen  vermeintlichen  Gehalt 
an  zweifachsaurem  Phosphat  von  3,5  °/0  auffand. 

Ein  anderer  für  die  Ausführung  der  beabsichtigten  Unter- 
suchung wichtiger  Punkt  liegt  in  der  Aufgabe,  die  Phosphor- 
säure ohne  Aenderung  des  Bestandes  an  sonstigen  sauer 
reagirenden  Verbindungen  abzuscheiden.  Verwendet  man  für 
diesen  Zweck  Chlorbaryum,  so  ist  den  Phosphaten  durch 
Lauge  eine  derartige  Zusammensetzung  zu  ertheilen,  dass  sie 
ein  unlösliches  Barytsalz  bilden.  Ein  Ueberschuss  an  Lauge 
ist  auf  jeden  Fall  zu  vermeiden,  weil  dadurch  die  Acidität 
geändert  würde.  Man  hätte  also  die  Wahl,  alle  Phosphate 
entweder  in  normale  oder  in  einfachsaure  überzuführen,  was 
auch  für  den  Harn  keine  Schwierigkeiten  hätte,  da  man  ja 
nach  Freund  im  Harn  die  Menge  des  zweifachsauren  Phos- 
phats und  die  des  einfachsauren  bestimmen  kann. 


1)  In  den  in  dem  ersten  Abschnitt  ausgeführten  Bestimmungen 
des  zweifachsauren  Phosphats  nach  Freund  ist  diese  Gorrectur  bereits 
angebracht  und  in  den  folgenden  Mittheilungen  gleichfalls  immer  aus- 
geführt worden. 
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Bei  Verwendung  von  Alkaliphosphaten  gestalten  sich 
dann  die  Verhältnisse  einfach.  Verwandelt  man  sie  durch 
die  gerade  genügende  Menge  Lauge  in  normale  Phosphate, 
so  scheidet  sich  auf  Zusatz  von  Chlorbaryum  normales  Baryum- 
phosphat  ab,  und  die  Flüssigkeit  müsste  dann,  der  Theorie 
nach,  neutral  reagiren.  Führt  man  solche  Versuche  aus,  so 
trifft  man  jedoch  eine  neutrale  Reaction  nur  in  seltenen 
Fällen  an;  die  Flüssigkeit  reagirt  vielmehr  bald  alkalisch,  bald 
sauer.  Die  Abweichung  von  der  neutralen  Reaction  ist  zwar 
gering,  bei  Verwendung  von  je  10  cbcm.  */8  normalem  einfach- 
und  zweifachsauren  Phosphat  waren  zur  Herstellung  der  neu- 
tralen Reaction  des  gesammten  Filtrates  nur  1 — 2  Tropfen 
V4  normaler  Säure  oder  Lauge  erforderlich,  aber  diese  un- 
willkommene Störung  des  Resultats  ist  doch  vorhanden.  Dass 
es  bei  solchen  Versuchen  in  den  meisten  Fällen  nicht  zur 
Herstellung  der  völlig  neutralen  Reaction  kommt,  ist  begreif- 
lich, weil  man  auch  bei  sorgfaltigster  Arbeit  einerseits  die 
Phosphate  nicht  mit  der  dazu  erforderlichen  Genauigkeit  be- 
stimmen und  andererseits  die  zur  Bildung  von  normalem 
Phosphat  erforderliche  Menge  Lauge  nicht  sicher  genug  ab- 
messen kann.  Eine  solche  Abweichung  von  der  neutralen 
Reaction,  wie  die  angegebene,  wäre  ein  unvermeidlicher  Ver- 
suchsfehler, den  man  sich  gefallen  lassen  müsste.  Es  käme 
darauf  an, 'wie  gross  dieser  Fehler  gegenüber  der  Acidität  der 
übrigen  sauer  reagirenden  Verbindungen  des  Harns  wäre. 

Bedenklicher  ist  das  Resultat,  wenn  man  die  Phosphate 
in  einfach  saure  überführt.  Bei  der  Fällung  dieser  mit  Chlor- 
baryum wird  neben  dem  einfachfcauren  Baryt  zweifachsaures 
Phosphat  gebildet,  und  dieses  ertheilt  der  Lösung  saure 
Reaction.  Die  Menge  desselben  steht  nun  zwar  in  einem 
bestimmten  Verhältniss  zu  dem  vorhandenen  einfachsauren 
Phosphat  und  sie  Hesse  sich  in  jedem  einzelnen  Fall  berech- 
nen, aber  die  Unsicherheit  in  der  Bestimmung  der  Phosphate 
und  in  der  Bemessung  der  Lauge  beständen  auch  hier  und  man 
hätte  daher  stets  mit  einer  doppelten  Fehlerquelle  zu  rechnen. 
Bei  der  Wahl  zwischen  beiden  Verfahrungsweisen  wäre  es  also 
gerathener,  sich  für  die  zu  entscheiden,  bei  welcher  die  Fehler 
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am  geringsten  ausfielen,  das  wäre  also,  wenn  die  Phosphate 
in  normale  verwandelt  werden.  Wendet  man  nun  dieses  Ver- 
fahren auf  den  Harn  an,  so  ergibt  sich,  dass  dieser  nach  dem 
Zusatz  von  Chlorbaryum  immer  nur  alkalisch  reagirt.  Nach 
dem,  was  oben  S.  60  mitgetheilt  wurde,  kann  dieses  Resultat 
nicht  überraschen.  Der  Harn  enthält  Calcium-  und  Magnesium- 
salze; macht  man  den  Harn  alkalisch,  so  fallen  diese  Basen 
zunächst  nicht  blos  als  normale  Phosphate  aus,  wie  erstrebt 
werden  sollte,  sondern  wenigstens  zum  Theil  auch  als  ein- 
fachsaure Salze,  und  von  der  Menge  Lauge,  welche  den 
Phosphaten  zu  ihrer  Umwandlung  in  normale  zugedacht  war, 
bleibt  ein  Theil  übrig;  daher  rührt  dann  die  alkalische  Reaction 
der  Flüssigkeit. 

Man  könnte  nun  die  Bestimmung  der  Acidität  nach  dem 
zweiten  Verfahren,  nämlich  unter  Ueberführung  der  Phosphate 
in  einfachsaure  auszuführen  versuchen  und  die  Grösse  des 
Bestimmungsfeblers  berechnen. 

Aber  die  beiden  Methoden  anhaftenden  Fehler  können 
sich  bis  zu  einem  gewissen  Grade  ausgleichen,  wenn  man 
dafür  sorgt,  dass  die  Phosphate  vor  dem  Zusatz  des  Chlor- 
baryums  nur  als  einfachsaure  und  normale  neben  einander 
vorhanden  sind,  also  nicht  blos  als  einfachsaure,  oder  blos 
als  normale.  In  das  Gemisch  der  zwei  Phosphate  lassen  sich 
die  vorhandenen  überführen  durch  Zusatz  von  nur  so  viel 
Lauge,  als  erforderlich  ist,  um  das  zweifachsaure  Phosphat 
in  normales  zu  verwandeln.  Die  Reaction  verläuft  dann  in 
folgender  Weise.  Bei  dem  Zusatz  von  Lauge  fallt  zuerst, 
wegen  der  Gegenwart  von  Calcium  und  Magnesium  im  Harn, 
ein  Theil  des  einfachsauren  Phosphats  als  Calcium-  und  Mag- 
nesiumsalz. Ist  darauf  noch  einfachsaures  Alkaliphosphat  in 
Lösung,  so  wird  dieses  durch  das  hinzugefügte  Chlorbaryum 
zum  grösseren  Theile  als  einfachsaures,  zum  kleineren  Theile 
als  normales  Baryumphosphat  abgeschieden,  während  sich  bei 
diesem  Vorgang  eine  geringe,  Vss  der  gefällten  Phosphorsäure 
entsprechende  Menge  zweifachsauren  Phosphats  bildet.  Dieses 
setzt  sich  mit  dem  vorhandenen  normalen  Phosphat  um  zu 
einfachsaurem,  von  welchem  noch  einmal  so  viel  entsteht,  als 
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vorhanden  war.  Dieser  Rest  einfachsaures  Phosphat  wird 
in  derselben  Weise  durch  das  Chlorbaryum  niedergeschlagen, 
wobei  von  der  an  der  Reaction  betheiligten  nun  schon  sehr 
geringen  Menge  Phosphorsäure  wieder  f/M  als  einfachsaures 
Phosphat  übrig  bleiben.  Es  ist  nun  leicht  einzusehen,  dass 
bei  der  Wiederholung  dieses  Vorgangs  das  cinfachsaure  Phos- 
phat in  Wirklichkeit  verschwindet,  da  nur  eine  sehr  geringe 
Menge  normales  Phosphat  dazu  hinreicht. 

Nach  diesen  Auseinandersetzungen  erscheint  es  also  als 
möglich,  die  Phosphate  aus  ihrer  Lösung  ohne  Aenderung 
der  Reaction  zu  fallen.  Wie  weit  die  Theorie  mit  der  Er- 
fahrung übereinstimmt,  hat  der  Versuch  zu  ergeben.  Es  lassen 
sich  aber  zwei  Fälle  voraussehen,  unter  welchen  die  Flüssig- 
keit nach  Abscheidung  der  Phosphorsäure  durch  Chlorbaryum 
nicht  neutral  zu  reagiren  braucht;  es  kann  alkalische  oder 
auch  saure  Reaction  auftreten. 

Die  Bedingung,  unter  welcher  es  zur  alkalischen 
Reaction  kommt,  ist  die,  dass  die  Lösung  neben  einfach-  und 
zweifachsaurem  Phosphat  mehr  Calcium  (oder  Magnesium) 
enthält,  als  das  einfachsaure  Phosphat  zur  Bildung  von  ein- 
fachsaurem Calcium  braucht.  Auf  Zusatz  von  Lauge  fällt 
dann  alles  einfachsaure  Phosphat  als  Calciumsalz  und  es  bleibt 
noch  ein  Rest  Calcium  in  Lösung.  Die  zugesetzte  Lauge  soll 
aber  das  zweifachsaure  Phosphat  in  normales  überführen. 
Diese  Umwandlung  vollzieht  sich  bei  dem  natürlicher  Weise 
nur  allmälig  erfolgenden  Zusatz  der  Lauge  so,  dass  aus  dem 
zweifachsauren  Phosphat  zunächst  einfachsaures  und  aus  diesem 
darauf  normales  entsteht.  Sobald  es  nun  zur  Bildung  des 
einfachsauren  Phosphats  gekommen  ist,  und  dazu  genügt  schon 
ein  Tropfen  der  Lauge,  so  setzt  sich  dieses  mit  dem  noch 
von  der  ersten  Fällung  des  Calciumphosphats  übriggebliebenen 
Calciumsalz  um  zu  einfachsaurem  Phosphat,  während  der 
Zusatz  der  Lauge  so  bemessen  war,  dass  normales  Phosphat 
entstehen  und  nur  normales  Baryumphosphat  niedergeschlagen 
werden  sollte.  Von  dieser  Phosphorsäure  ist  aber  schon  ein 
Theil  als  einfachsaures  Salz  ausgefallen,  es  ist  so  viel  Lauge 
übrig  geblieben,  als  erforderlich  gewesen  wäre,  um,  wie  be- 
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absichtigt,  auch  diesen  Theil  des  einfachsauren  Salzes  in  normales 
zu  verwandeln.  Ein  Theil  der  übrigbleibenden  Lauge  wird  durch 
das  zweifachsaure  Phosphat  neutralisirt,  welches  bei  der  Bildung 
des  einfachsauren  Calciumphosphats  entsteht,  der  Rest  Lauge 
aber  ertheilt  der  Flüssigkeit  alkalische  Reaction.  Versuche 
mit  Phosphatgemischen  haben  diese  Voraussetzung  in  der 
That  als  richtig  erwiesen.  Die  Flüssigkeit  reagirt  schon  bei 
einem  geringen  Ueberschuss  an  Chlorcalcium  gegen  Lackmus- 
papier allerdings   nur  schwach   aber    deutlich  alkalisch.     In 

einem  Versuch,  in  welchem  eine  Mischung  von  10  cbcm.  — 

o 

zweifachsaurem  Phosphat,  5  cbcm.  --  einfachsaurem  Phosphat 

ö 

und  6  cbcm.  neutralen  0,79  normalem  Chlorcalcium  mit  so  viel 

kohlensäurefreier  Lauge  versetzt  wurde,  als  zur  Verwandlung 

des  zweifachsauren  Phosphats  in  normales  erforderlich  war, 

reagirte  die  Flüssigkeit  unmittelbar  nach  dem  Fällen  mit  Chlor- 

baryum  alkalisch  und  brauchte  0,3  cbcm.  -.-  Salzsäure  zur  Her- 

Stellung  der  neutralen  Reaction. 

Der  Anlass  zum  Auftreten  einer  sauren  Reaction  an- 
dererseits kann  in  dem  Umstand  gelegen  sein,  dass  bei  der 
Fällung  des  einfachsauren  Phosphats  mit  Chlorbaryum  zwei- 
fachsaures Phosphat  entsteht,  welches  durch  das  normale 
Phosphat  in  einfachsaures  übergeführt  und  so  der  Fällung 
mit  Chlorbaryum  zugänglich  gemacht  werden  soll.  Das  zwei- 
fachsaure Phosphat  befindet  sich  in  Lösung,  das  normale 
Phosphat  im  Niederschlag  und  es  entsteht  nun  die  Frage,  ob 
auch  dann  in  nicht  zu  langer  Zeit  die  Umsetzung  dieser  beiden 
Salze  eine  vollständige  ist.  Bliebe  zweifachsaures  Phosphat 
übrig,  so  würde  die  Lösung  sauer  reagiren.  Besonders  un- 
günstig für  das  Zustandekommen  der  neutralen  Reaction  ist 
es,  wenn  sich  neben  viel  einfachsaurem  Phosphat  wenig  zwei- 
fachsaurcs  in  Lösung  befindet.  Da  das  einfachsaure  Salz  beim 
Zusatz  von  Chlorbaryum  seiner  Menge  proportional  zweifach- 
saures Phosphat  liefert,  das  in  der  ursprünglichen  Lösung 
vorhandene    zweifachsaure   Phosphat    durch    die   berechnete 
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Menge  Lauge  in  normales  überführt  wird,  so  wäre  nach  Zu- 
satz von  Lauge  und  Chlorbaryum  das  für  die  Umsetzung  der 
beiden  Phosphate  unvorteilhafteste  Verhältniss  gegeben.  Um 
über  die  Grösse  dieses  Fehlers  eine  Vorstellung  zu  erlangen, 

habe  ich  einen  Versuch  mit  10  cbcm.  —  einfachsaurem  und 

o 

1  cbcm.  -£-  zweifachsaurem  Phosphat  (zusammen  97,6  mgr. 

P205)  ausgeführt;  unmittelbar  nach  dem  Zusatz  der  erforder- 
lichen Menge  Lauge  und  des  Chlorbaryums  reagirte  die 
Mischung  auf  Lackmuspapier  sauer  und  es  bedurfte  des  Zu- 
satzes von  0,6  cbcm.  -r-  kohlensäurefreier  Lauge,  um  die  neu- 
4 

trale  Reaction  herzustellen.    Wird  der  Mischung  der  beiden 
Phosphate   vor   dem   Zusatz   der  Lauge   etwas   Ghlorcalcium 
zugefügt,  jedoch  nicht  so  viel,  als  das  in  der  ursprünglichen 
Mischung  vorhandene  einfachsaure  Phosphat  zur  vollständigen 
Ueberführung  in  Calciumsalz  braucht,  so  reagirt  die  Flüssigkeit 
unmittelbar  nach  dem  Zusatz  von  Chlorbaryum  auch  sauer. 
Aus  den  oben  mitgetheilten  Versuchen  geht  also  hervor, 
dass   man  beim  Fällen   eines   Gemisches  von  einfachsaurem 
und  normalem  Phosphat  mit  Chlorbaryum  zwar  Flüssigkeiten 
erhalten  kann,  welche  unmittelbar  nach  der  Fällung  neutral 
reagiren,    dass    aber   auch    Flüssigkeiten    entstehen   können, 
welche  sogleich  nach  dem  Zusatz   eine  alkalische  oder   eine 
saure   Reaction   darbieten.     Diese   Reactionen    rühren    nicht 
daher,    dass   die  ursprünglichen   Flüssigkeiten   überschüssige 
alkalisch   oder   sauer   reagirende   Substanz   enthalten    haben, 
sondern   sie   entspringen   einem   unvollständigen   Ablauf    der 
Reaction.      Lässt    man    Flüssigkeit    und   Niederschlag    noch 
einige    Zeit   in    Berührung,    so    verschwindet   die    alkalische 
Reaction  sowohl  wie  die  saure;  das  war   auch  der  Fall   in 
den  eben  erwähnten  Versuchen,  bei  welchen  die  Flüssigkeit 
unmittelbar  nach  dem  Fällen  alkalische  als  auch  saure  Reaction 
darbot.     Ueberträgt  man  dieses  Verhalten  der  Phosphate  auf 
den  Harn,   so  lässt  sich  erwarten,   dass  auch  der  Harn  un- 
mittelbar nach   dem  Zusatz  des  Chlorbaryums  nicht  immer 
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neutral  reagiren,  sondern  auch  alkalische  oder  saure  Reaction 
darbieten  wird.  Ich  habe  solche  Versuche  mit  Harn  von 
Gesunden  und  Kranken,  auch  mit  eiweiss-  und  zuckerhaltigen 
Harnen  in  grosser  Zahl  angestellt  und  in  nur  30°/0  der  Fälle 
unmittelbar  nach  dem  Zusatz  von  Chlorbaryum  neutrale 
Reaction  angetroffen.  In  den  übrigen  Fällen  reagirte  der 
Harn  sofort  nach  dem  Ausfällen  der  Phosphorsäure  entweder 
alkalisch  oder  sauer  und  zwar  ungefähr  ebenso  oft  alkalisch 
als  sauer.     Der  Säureüberschuss  war  bei  den  Harnen  nicht 

gross,  er  betrug  nur  in  3  Fällen  0,4  cbcm  -j-  Lauge  bei  einem 

Gehalt  an  Gesammt phosphorsäure  von  67,5,  90,7  und  95,5  mgr. 
P,08  in  50  cbcm.  Harn,  bewegte  sich  also  in  denselben  Grenzen, 
wie  bei  der  Verwendung  von  Phosphaten  allein.    Auch  bei  den 
Harnen  verschwand  die   rückständige  alkalische   oder   saure 
Reaction,   wenn  die  Flüssigkeit  mit  dem  Niederschlag  in  Be- 
rührung blieb,  schneller  beim  Schütteln,   als  beim  ruhigen 
Stehen.    Nur  bei  den  diabetischen  Harnen,  von  denen  mehrere 
Acetessigsäure  enthielten,  vollzog  sich  der  Ausgleich  der  Reaction 
langsam,  vielleicht  wegen  des  geringen  Gehaltes  des  Harns  an 
Gesammtphosphorsäure  (74  mgr.  P,06  in  100  cbcm.  im  Mittel). 
Bei  den  reinen  Phosphaten  durfte  eine  unmittelbar  nach 
dem  Ausfallen  vorhandene  Reaction  daraus  abgeleitet  werden, 
dass  sich  die  Umsetzung  der  Salze  nicht  in  einem  Augenblick 
vollendete,  sondern  eine  messbare  Zeit  in  Anspruch  nahm. 
Zweifellos  ist  eine  Verzögerung  der  gegenseitigen  Zersetzung 
auch  im  Spiel,  wenn  man  beim  Harn  die  Reaction  unmittel- 
bar nach  dem  Fällen  nicht  neutral  findet,  sondern  erst  nach 
einiger  Zeit.     Dass   dieser  Umstand  allein  die  Schuld  tragt, 
wenn  der  ausgefällte  Harn   alkalisch  reagirt,   steht  ausser 
Frage,  denn  es  ist  nicht  annehmbar,  dass  er  bei  ursprünglich 
saurer   Reaction   neben   dem    zweifachsauren   Phosphat  von 
vornherein   noch  alkalisch  reagirende  Substanzen   enthalten 
habe,  die  nach  der  Abscheidung  der  Phosphorsäure  ruck- 
ständig  geblieben   wären.     Findet   sich   dagegen   nach  dem 
Fällen  eine  saure  Reaction  vor,  so  lässt  sich  der  Fall  nicht 
in  so  einfacher  Weise  entscheiden;   denn  es  wäre  sehr  wohl 
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denkbar,  dass  diese  nicht  blos  in  der  Langsamkeit  der  Um- 
setzung ihren  Grund  hat,  sondern  auch  darin,  dass  im  frischen 
Harn  neben  dem  zweifachsauren  Phosphat  noch  andere,  sauer 
reagirende  Substanzen  vorhanden  gewesen  sind.  Aus  dem 
Umstände,  dass  diese  saure  Reaction  mit  der  Zeit  auch  ver- 
schwindet, ist  nicht  bündiger  Weise  zu  schliessen,  die  saure 
Reaction  sei  blos  desshalb  vorhanden  gewesen,  weil  sich  die 
Umsetzung  des  aufeinander  einwirkenden  Salzes  noch  nicht 
ganz  vollzogen  habe.  Eine  neutrale  Reaction  kann  nach- 
weislich auch  dann  in  dem  Salzgemisch  noch  eintreten,  wenn 
man  ihm  eine  kleine  Menge  Säure  hinzufügt. 

Ueber  die  Frage,  ob  neben  dem  zweifachsauren  Phos- 
phat noch  andere  sauer  reagirende  Substanzen  im  Harn  ent- 
halten sind,  gelangt  man  auf  diese  Weise  also  zu  keinem 
unzweideutigen  Resultat.  Aus  den  mitgetheilten  Versuchen 
folgt  vielmehr,  dass  man  durch  Entfernung  der  Phosphorsäure 
aus  dem  Harn  in  der  Kälte  über  die  Reaction  seiner  übrigen 
Bestandtheile  überhaupt  keine  sichere  Auskunft  erhalten  kann. 
Dieses  negative  Ergebniss  wird  also  weitere  Bestrebungen  in 
dieser  Richtung  als  vergeblich  erscheinen  lassen.  Unter  einer 
Bedingung  Hesse  sich  die  Aciditätsbestimmung  des  Harns  unter 
Ausfällung  der  Phosphorsäure  noch  brauchbar  gestalten.  Sie 
wäre  dann  möglich,  wenn  man  die  Phosphate  des  Harns  ohne 
Aenderung  der  Acidität  in  Alkaliphosphate  verwandelte.  Der 
Harn  Hesse  sich  dann  behandeln  wie  eine  Alkaliphosphatlösung. 
Zu  diesem  Zweck  müssten  die  alkalischen  Erden  des  Harns 
durch  Alkalien  ersetzt  werden.  Für  den  Kalk  wäre  dies  zwar 
möglich  durch  Ausfallen  desselben  mit  einem  Oxalat;  so  lange 
man  aber  kein  Verfahren  kennt,  auch  die  Magnesia  ohne  Aen- 
derung der  Acidität  abzuscheiden,  wie  den  Kalk,  ist  an  eine 
derartige  Ausführung  der  Aciditätsbestimmung  nicht  zu  denken. 

Aber  der  Beweis,  dass  im  Harn  neben  dem  zweifach-* 
sauren  Phosphat  keine  anderen  sauer  reagirenden  Verbindungen 
enthalten  sind,  oder  wenigstens  nicht  angenommen  zu  werden 
brauchen,  lässt  sich  in  anderer  Weise  erbringen.  Er  Hegt 
darin,  dass  nach  Zusatz  einer  selbst  schwachen  Säure  oder 
eines  sa,uren  Salzes  zu  einem  Gemisch  von  einfach-  und  zwei- 
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fachsaurem  Phosphat  das  zweifachsaure  Phosphat  einen  der 
zugesetzten  sauren  Verbindung  äquivalenten  Zuwachs  erfährt. 
Als  Beleg  für  diese  Thatsache  führe  ich  folgende  Ver- 
suche an.   Ein  Gemisch  von  5  cbcm.  -5-  Na,HP04  und  5  cbcm. 

o 

—  KH, P04  wurde  mit  0,6  cbcm.  —Essigsäure  versetzt.  Der 

Zuwachs  an  Phosphorsäure  im  zweifachsauren  Phosphat  betrug 
21,15  mgr.  P,05,  während  die  Rechnung  21,30  mgr.  verlangt. 
Zu  einem  ebensolchen  Phosphatgemisch  wurde  so  viel 
Tetroxalat  gesetzt,  dass  die  Zunahme  an  P,05  im  zweifach- 
sauren Phosphat  17,40  mgr.  betragen  musste,  wenn  die  Um- 
setzung quantitativ  erfolgte.  Die  Phosphorsäure  im  zweifach- 
sauren Phosphat  wurde  in  zwei  Versuchen  um  16,70  und 
17,13  mgr.  vermehrt  gefunden.  Die  Abweichung  in  der  Rech- 
nung erscheint  gross,  ist  es  aber  in  Wirklichkeit  nicht.  Die 
Phosphatmischung  war  auf  100  cbcm.  gebracht  und  zur  Be- 
stimmung des  zweifachsauren  Phosphats  50  cbcm.  verwendet 
worden.  Ein  Fehler  in  der  Titrirung  um  einen  Tropfen 
macht  für  100  cbcm.  0,7  mgr.  Pf05  aus.  Die  Abweichungen 
liegen  also  innerhalb  der  Fehlergrenzen. 

Erwünscht  wären  mir  auch  Versuche  mit  den  saueren  Uraten  ge- 
wesen. Das  Biurat  aber  sowohl  wie  das  Tetraurat,  welches  nach  der 
Vorschrift  von  Sir  Roberts1)  dargestellt  wurde,  lösen  sich  in  der  Kälte 
nur  sehr  wenig  in  dem  Phosphatgemisch,  besser  in  der  Wärme,  fallen 
aber  beim  Erkalten  wieder  aus.  Es  musste  daher  mit  den  heissen 
Lösungen  gearbeitet  werden.  Bei  solchen  Versuchen  wurde  nach  dem 
Ausfällen  mit  Ghlorbaryum  im  Filtrat  das  zweifachsaure  Phosphat  nicht 
vermehrt  gefunden,  sondern  merklich  vermindert.   Das  hat  seinen  Grund 

darin,  dass  eine  —  -Lösung  von  zwei  fach  sau  rem  Phosphat  auf  Zusatz  von 
o 

Ghlorbaryum  in  der  Kälte  zwar  klar  bleibt,  in  der  Wärme  aber  einen 
Niederschlag  gibt.  Dieser  Niederschlag  besteht  bekanntlich  aus  einfach- 
saurem Phosphat.  In  dieser  Form  wird  zweifachsaures  Phosphat  der 
Lösung  entzogen  und  daher  der  Verlust  au  diesem  Salz. 

Ich  nehme  keinen  Anstand,  aus  dem  Verhalten  der  an- 
geführten sauren  Verbindungen  gegen  das  einfachsaure  Phos- 

l)  Sir  W.  Roberts,  On  the  Chemistry  and  Therapeutics  of  Uric 
Acid  Gravel  and  Gout.     Groonian  Lectures  for  1892.     London  1892. 
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phat  den  Schluss  zu  ziehen,  dass  sich  auch  andere  im  Harn 
vorkommende  ähnliche  Verbindungen  in  gleicher  Weise  ver- 
halten, also  das  einfachsaure  Phosphat  quantitativ  in  das 
zweifachsaure  überführen.  Wenn  die  Essigsäure,  welche  be- 
deutend schwächer  ist  als  die  Phosphor  säure,  diese  Reaction 
vollzieht,  so  lässt  sich  dies  auch  von  anderen  gleich  schwachen 
Säuren  und  von  stärkeren  erst  recht  erwarten. 

Es  ist  ganz  gleichgültig,  wie  man  sich  den  Hergang 
vorstellt,  ob  die  schwächere  Säure  für  sich  die  stärkere  aus 
ihrer  Verbindung  verdrängt,  oder  ob  die  Fällung  mit  dem 
Barytsalz  eine  unterstützende  Wirkung  ausübt :  die  Thatsache 
kommt  bei  der  quantitativen  Bestimmung  des  zweifachsauren 
Phosphats  zum  Ausdruck.  Durch  die  Ermittelung  der 
Menge  des  in  einem  Phosphatgemisch  enthaltenen 
zweifachsauren  Phosphats  nach  Freund  bestimmt 
man  alle  sauer  reagirenden  Substanzen  in  der 
Phosphorsäure  des  zweifachsauren  Phosphats. 

Es  war  nun  geboten,  zu  untersuchen,  wie  sich  das  ein- 
fachsaure Phosphat  im  Harn  gegen  saure  Verbindungen  ver- 
hält, mit  anderen  Worten,  ob  auch  hier  das  einfachsaure 
Phosphat  durch  saure  Verbindungen  quantitativ  in  zweifach- 
saures übergeführt  wird.  Von  den  von  mir  ausgeführten 
einschlägigen  Versuchen  führe  ich  folgende  an. 

Ein  Harn  mit  38,1  mgr.  P,05  im  einfachsauren  Phosphat 

in  50  cbcm.  Harn  wurde  mit  0,4  cbcm.  -^-  Essigsäure  ver- 

setzt.  Wenn  die  Essigsäure  zur  Bildung  von  zweifachsaurem 
Phosphat  verbraucht  worden  wäre,  so  hätte  der  Zuwachs  an 
Phosphorsäure  in  diesem  Phosphat  14,2  mgr.  P,06  betragen 
müssen;  er  machte  aber  nur  13,4  mgr.  aus,  war  also  um 
0,8  mgr.  zu  gering.  In  einem  zweiten  solchen  Versuch  mit 
einem  anderen  Harn  wurden  für  die  Phosphorsäure  im  zwei- 
fachsauren Phosphat  nur  12,9  mgr.  mehr  gefunden  statt  der 
berechneten  14,2  mgr.;  der  Unterschied  betrug  hier  1,3  mgr. 
Der  Harn  verhält  sich  also  gegen  die  Essigsäure  anders 
als  eine  Lösung  von  reinen  Alkaliphosphaten.  Während  in 
den  Phosphatgemischen  das  einfachsaure  Phosphat  durch  die 
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Essigsäure  quantitativ  in  das  zweifachsaure  übergeführt  wird, 
bleibt  beim  Harn  die  Bildung  des  zweifachsauren  Phosphats 
aus  dem  einfachsauren  hinter  der  Rechnung  zurück.  Diese 
Verschiedenheit  erklärt  sich  in  dem  Gehalt  des  Harns  an 
Carbonat.  Von  diesem  wird  ein  Theil  der  Essigsäure  in  An- 
spruch genommen.  Dass  dem  so  ist,  lehrt  folgender  Versuch. 
Von  einem  Harn,  welcher  in  50  cbcm.  33,45  mgr.  P,05  im 
einfachsauren  Phosphat  enthielt,  wurden  50  cbcm.  mit  0,4  cbcm. 

andere  50  mit  0,2  cbcm.  —  Essigsäure  versetzt.   Von  der  ver- 

o 

wendeten  Essigsäure  wäre  ein  Theil  von  den  Carbonaten  in 
Anspruch  genommen  worden  und  der  Rest  hätte  das  einfach- 
saure Phosphat  in  zweifachsaures  überführen  können.  Der 
Zuwachs  an  diesem  wäre  um  einen  bestimmten  Werth  kleiner 
gewesen,  als  der  ganzen  Menge  der  zugesetzten  Essigsäure 
entsprochen  hätte.  Hätten  die  0,4  cbcm.  Essigsäure ,  welche 
den  ersten  50  cbcm.  Harn  zugesetzt  wurden,  eben  zur  völligen 
Zersetzung  des  Garbonats  ausgereicht,  so  dürfte  bei  der  Ver- 
wendung der  grösseren  Menge  Essigsäure  der  Ausfall  an  zu- 
gewachsener Phosphorsäure  des  zweifachsauren  Phosphats 
nicht  grösser  sein,  als  bei  der  ersten  Portion  Harn.  Bei  Zusatz 
von  0,4  cbcm.  Essigsäure  wurden  2,35  mgr.  P,0B  im  zweifach- 
sauren Phosphat  weniger  gefunden,  als  die  Rechnung  ver- 
langte, bei  Zusatz  von  0,8  cbcm.  Essigsäure  2,15  mgr.  weniger. 
Der  Fehler  ist  also  in  beiden  Fällen  der  gleiche  und  damit 
der  Voraussetzung  entsprochen. 

Ein  solcher  Versuch,  wie  der  ehen  angeführte,  ist  zugleich  ein 
Beweis  für  die  Anwesenheit  von  Carbonat  im  sauer  reagirenden  Harn, 
der  sonst  schwer  direct  zu  erbringen  ist.  Wurster  und  Schmidt1) 
geben  zwar  an,  dass  man  aus  saurem  Harn  durch  einen  Luftstrom  alle 
Kohlensäure  austreiben  könne,  aber  diese  Erfahrung  widerspricht  nicht 
der  Annahme  von  Carbonat  in  solchem  Harn.  Sicher  enthält  der  Haru 
einen  Theil  der  Kohlensäure  nur  gelöst,  ein  anderer  Theil  ist  aber  auch 
in  der  Form  von  saurem  Carbonat  vorhanden.  Dieses  wird  so  lang  von 
dem  zweifachsauren  Phosphat  nicht  zersetzt,  als  die  gelöste  Kohlensäure 
dem  sauren  Carbonat  noch  das  Gleichgewicht  hält.    Mit  der  Entfernung 


*)  C.  Wurster  und  A.  Schmidt,  Centralblatt  f.  Physiol.    1887. 
422. 
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der  gelösten  Kohlensäure  geht  andere  aus  dem  sauren  Garbonat  in  Lösung 
und  das  rückständige  normale  Carbonat  wird  durch  das  zweifachsaure 
Phosphat  wiederum  in  saures  Carbonat  übergeführt.  Dieser  Vorstellung 
entspricht  auch  die  ausserordentliche  Langsamkeit,  mit  welcher  die 
Kohlensäure  aus  saurem  Harn  durch  einen  Luftstrom  ausgetrieben  wird. 
Wurster  und  S  c  h  mi  d  t  geben  zwar  an,  dass  bei  raschem  Strome  nach 
einer  halben  bis  einer  Stunde  alle  durch  die  Luft  austreibbare  Kohlen- 
säure entfernt  war.  Ich  habe  aber  gesehen ,  dass  selbst  nach  sechs- 
stündigem Durchleiten  eines  lebhaften  Stromes  kohlensäurefreier  Luft  der 
austretende  Strom  doch  noch  klares  Barytwasser  trübte,  wenn  auch 
schwach,  doch  zweifellos  deutlich. 

Versuche  mit  Tetroxalat  hatten  folgendes  Ergebniss. 
Ein   Harn  mit  42,75  mgr.  Pf06   im  einfachsauren  Phosphat 

wurde  mit  0,5  cbcm.  -r-  Tetroxalat    versetzt.     Die   Zunahme 
4 

an  Phosphorsäure  im  zweifachsauren  Phosphat  sollte  bei 
quantitativem  Umsatz  8,875  mgr.  betragen,  betrug  aber  nur 
7,25  mgr.  In  einem  zweiten  Fall  enthielt  der  Harn  in  50  cbcm. 
46,9  mgr.  P,08  im  einfachsauren  Phosphat,  zugesetzt  wurden 
0,4  cbcm.  Tetraoxalat.  Berechnete  Zunahme  der  Phosphor- 
säure im  zweifachsauren  Phosphat  7,1  mgr.,  gefundene  Zu- 
nahme 6,25  mgr.  Wenn  man  diese  Unterschiede  nicht  aus 
Bestimmungsfehlern  erklären  will,  was  sehr  wohl  anginge,  so 
müsste  man  sagen,  dass  auch  hier  nicht  alle  zugesetzte  Säure 
als  Vermehrung  des  zweifachsauren  Phosphats  zum  Vorschein 
kommt,  weil  die  Garbonate  des  Harns  einen  Theil  der  Säure 
binden. 

Endlich  habe  ich  noch  versucht,  das  Verhalten  des 
Biurats  und  Tetraurats  gegen  das  einfachsaure  Phosphat 
kennen  zu  lernen.  Das  Lösungsvermögen  sauren  Harnes  für 
diese  Salze  ist  in  der  Kälte  ein  sehr  geringes;  in  der  Wärme 
löst  der  Harn,  wie  eine  Lösung  von  einfachsaurem  Phosphat, 
zwar  mehr,  aber  der  Harn  durfte,  ebenso  wie  die  Phosphat- 
lösung, nicht  warm  mit  Chlorbaryum  versetzt  werden,  um 
die  Fällung  von  zweifachsaurem  Phosphat  als  einfachsauren 
Baryt  zu  vermeiden.  Es  wurde  also  der  Harn  nach  dem 
Kochen  mit  den  Uraten  abgekühlt  in  der  Hoffnung,  dass  dann 
noch  eine  nachweisbare  Menge  von  Harnsäure  in  Lösung 
geblieben  sein  könne.    Das  hätte  sich  durch  eine  Vermehrung 
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der  Phosphorsäure  im  zweifachsauren  Phosphat  ausdrücken 
müssen.  Der  Versuch  ergab  das  Gegentheil,  es  wurde  in  dem 
Harn  nach  dem  Behandeln  mit  den  Uraten  um  4— 6  mgr.  P,05 
im  zweifachsauren  Phosphat  weniger  gefunden  als  vorher. 
Wie  wohl  der  Harn,  um  eine  Zersetzung  anderer  Bestandtheile 
möglichst  einzuschränken,  mit  den  Uraten  nur  gerade  bis  zum 
Sieden  erhitzt  und  dann  sofort  abgekühlt  wurde,  war  doch 
eine  sehr  merkliche  Verminderung  des  zweifachsauren  Phos- 
phats vor  sich  gegangen.  Die  Ueberführung  des  zweifach-, 
sauren  Phosphats  in  einfachsaures  hätte  nun  bewirkt  worden 
sein  können  durch  im  Harn  enthaltenes  Carbonat  oder  auch 
durch  den  Harnstoff.  Die  Betheiligung  des  Harnstoffs  an 
dieser  Reaction  lässt  sich  mit  Sicherheit  ausschliessen ,  die 
Zersetzung  des  zweifachsauren  Phosphats  aber  durch  eine 
selbst  schwache  Carbonatlösung  deutlich  nachweisen. 

Eine  Mischung  von  10  cbcm.  -^-  KH2P04,  10  cbcm.   —  Na2HP04, 

o  o 

40  cbcm.  5proc.  Harnstoff  lösung  und  40  cbcm.  Wasser  wurde  gewogen, 
zum  Sieden  erhitzt  und  nach  dem  Erkalten  durch  Zusatz  von  Wasser 
auf  das  ursprungliche  Gewicht  gebracht.  Für  die  Bestimmung  der  Phos- 
phorsäure im  zweifachsauren  Phosphat  wurden  für  100  cbcm.  der  Lösung 
gebraucht  nach  dem  Erhitzen  18,2  cbcm.,  vor  dem  Erhitzen  18,1  cbcm. 
Es  hatte  sich  also  durch  das  Erhitzen  nichts  geändert. 

Dass  Carbonat  durch  zweifachsaures  Phosphat  zersetzt  wird,  ist 
bekannt.  Ich  habe  gleichwohl  einen  Versuch  angestellt,  um  eine  Vor- 
stellung über  die  Grösse  der  Zersetzung  zu  bekommen,  wenn,  wie  beim 
Harn,  eine  schwache  Carbonatlösung  mit  zweifachsaurem  Phosphat  blos 
bis  zum  beginnenden  Sieden  erhitzt  wird.     Es  diente  dazu  eine  Mischung 

von  je  10  cbcm.  —  einfach-  und  zweifachsaurem  Phosphat,  1  cbcm.  Nor- 
mal-Soda und  79  cbcm.  Wasser.  Nach  dem  Aufkochen  wurde  das  ur- 
sprüngliche Gewicht  wieder  hergestellt.  Von  88,75  mgr.  P2  06  des  zwei- 
fachsauren Phosphats  fehlten  61,0  mgr. 

Der  Versuch  wurde  nun  mit  Tetraurat  in  der  Weise 
wiederholt,  dass  zu  ihm  nicht  frischer,  sondern  aufgekochter 
Harn  verwendet  wurde.  Es  war  anzunehmen,  dass  dann  die 
durch  das  Carbonat  bewirkte  Störung  ausfallen  würde.  Es 
ergab  sich  dabei  keine  Aenderung  im  Verhältniss  der  Phos- 
phate zu  einander.  Hieraus  folgt,  dass  die  Veränderung  in 
diesem    Verhältniss,     welche    das    Auflösen    des    Urats    im 
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Harn  in  der  Wärme  hervorrufen  mag,  durch  das  Ausfallen 
der  Urate  beim  Erkalten  des  Harns  wieder  rückgängig  ge- 
macht wird. 

Mit  den  angeführten  Thatsachen  ist  also  nachgewiesen 
worden,  dass  der  Zusatz  einer  geringen  Menge  einer  relativ 
schwachen  Säure  oder  eines  sauren  Salzes  zu  einfachsaurem 
Alkaliphosphat  dieses  quantitativ  in  zweifachsaures  überführt. 
Es  ist  ferner  gezeigt  worden,  dass  dieselbe  Umsetzung  des 
einfachsauren  Phosphats  in  zweifachsaures  im  Harn  durch  den 
Rest  Säure  bewirkt  wird,  der  nicht  durch  Carbonate  gebunden 
wird.  Dass  dabei  das  Salz  der  zugesetzten  Säure  unter  der 
Verdrängung  der  Kohlensäure  entsteht,  ist  nebensächlich. 
Hieraus  folgt  also  in  bündiger  Weise,  dass  man  in  der 
Bestimmung  der  Phosphor  säure  im  zweifachsauren 
Phosphat  allein  ein  durchaus  verlässliches  Maass 
für  die  Acidität  des  Harnes  hat.  Wie  dieses  Maass 
zu  verwerthen  wäre,  darüber  ist  das  Nöthige  am  Schlüsse 
dieser  Abhandlung  gesagt. 


IV.   Das  Mengenverhältniss  zwischen  dem  einfach- 'und 
zweifachsauren  Phosphat  im  Harn. 

Im  Verlauf  dieser  Untersuchung  habe  ich  die  Phosphor- 
säure im  einfach-  und  zweifachsauren  Phosphat  bei  91  Harn- 
proben bestimmt.  Bei  71  eiweiss-  und  zuckerfreien  Harnen 
kamen  auf  die  Phosphorsäure  des  zweifachsauren  Phosphats 
im  Mittel  56,88  °/0  der  Gesammtphosphorsäure,  bei  10  Eiweiss- 
harnen  im  Mittel  59,39  °/0  bei  10  diabetischen  Harnen  im 
Mittel  57,06  °/0.  Im  Mittel  aller  Versuche  betrug  die  Phosphor- 
säure des  zweifachsauren  Phosphats  57,18  °/0  der  Gesammt- 
phosphorsäure. 

Die  Verhältnisse  schwankten  in  weiten  Grenzen,  nämlich 
zwischen  34,91  und  74,1 8  °/0«  Der  Harn,  welcher  von  der 
Gesammtphosphorsäure  nur  34,91  °/0  im  zweifachsauren  Phos- 
phat enthielt,  reagirte  auf  Lackmuspapier  amphoter,  alle  an- 
deien  sauer. 
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V.  Öie  Bestimmung  der  Acidität  des  Harns  mittelst 
Farbstoffen. 

Für  die  Aciditätsbestimmung  des  Harns  hat  man  bisher 
nur  Lackmusfarbstoff  verwendet.  Freund  und  Töpfer1) 
haben  nun  den  Versuch  gemacht,  unter  Verwendung  von 
anderen  Farbstoffen  als  Indicatoren  nicht  blos  die  Acidität, 
sondern  auch  die  Alkalescenz  des  Harns  zu  bestimmen.  Sie 
haben  beabsichtigt,  zu  ermitteln,  einerseits,  wie  viel  Alkali 
dem  Harn  zugesetzt  werden  kann,  bis  zum  Eintritt  der  neu- 
tralen Reaction,  andererseits,  wie  viel  die  alkalisch  reagirenden 
Salze  noch  Säure  aufnehmen  können,  wieder  bis  zum  Eintritt 
der  neutralen  Reaction.  Für  beide  Fälle  sind  selbstverständ- 
lich verschiedene  Farbstoffe  erforderlich,  sie  bedienen  sich 
dazu  mehrerer,  empfehlen  aber  schliesslich  für  die  Bestimmung 
der  Acidität  Poirrierblau  und  Phenolphtalein,  für  die  Bestim- 
mung der  Alkalescenz  Alizarinroth.  Solche  Versuche  sind 
im  Allgemeinen  sehr  dankenswerth.  Sie  bezwecken  eine  Ab- 
kürzung des  Verfahrens.  Es  fragt  sich  nur ,  ob  der  Versuch 
im  gegebenen  Fall  auch  als  gelungen  angesehen  werden  kann. 
Der  Gegenstand  ist  einer  näheren  Betrachtung  werth. 

Die  von  Freund  und  Töpfer  beabsichtigte  Alkalescenz- 
bestimmung  beruht  auf  dem  Verhalten  des  Alizarinrothes 
(Alizarinmonosulfosäure1)  gegen  die  Phosphate.  Das  in 
wässeriger  Lösung  bräunlich  gelbe  Alizarinroth  färbt  sich  mit 
einfachsaurem  Phosphat  carminroth.  Fügt  man  dem  Phosphat 
Säure  hinzu,  so  wird  die  Flüssigkeit  braun,  wenn  alles  Phos- 
phat als  zweifachsaures  vorhanden  ist,  und  dann  färbt  eine 
Spur  Säure  citronengelb.  Der  Farbenumschlag  ist  ein  sehr 
scharfer  und  daher  das  Alizarinroth  sehr  wohl  geeignet,  das 
einfachsaure  Phosphat  quantitativ  zu  bestimmen,  in  farblosen 
Lösungen.  Freund  und  Töpfer  wollen  dieses  Verfahren 
nun   auf  die  Bestimmung   des   einfachsauren   Phosphats  im 


*)  E.  Freund  und  G.  Töpfer,  Zeitschrift  für  physiol.  Ghemie, 
Bd.  19,  S.  84. 

a)  Alizarinroth  S  der  badischen  Anilin-  und  Sodafabrik  in  Ludwigs- 
hafen. Freund  und  Töpfer  bezeichnen  diesen  Farbstoff  falschlich 
aber  consequent  als  Alizarin. 


81 

Harn  angewendet  wissen.  Aber  es  ist  von  vornherein  klar 
und  man  kann  sich,  wie  ich  es  gethan  habe,  leicht  durch 
Versuche  davon  überzeugen,  dass  sich  bei  Verwendung  von 
selbst  sehr  lichten  Harnen  der  Umschlag  von  braun  in 
citronengelb  keineswegs  scharf  erkennen  lässt.  Es  wird  aber 
verlangt,  zu  bestimmen,  bei  welchem  Säurezusatz  ein  in  einer 
gelben  Flüssigkeit  befindlicher  Farbstoff  gerade  auch  gelb  ge- 
worden ist.  Bei  einigermassen  dunklen  Harnen  ist  dieser 
Punkt  überhaupt  nicht  festzustellen.  Die  Resultate,  welche 
man  bei  der  Titrirung  von  Harn  nach  diesem  Verfahren  er- 
hält, sind  daher  unsicher  und  willkürlich.  Da  es  bei  der 
Ermittelung  der  Alkalescenz  des  Harns  wesentlich  auf  das 
einfachsaure  Phosphat  ankommt,  so  ist  dieses  Verfahren  also 
für  diesen  Zweck  nicht  zu  brauchen. 

Für  die  Aciditätsbestimmung  soll  Poirrierblau 
verwendet  werden.  Die  wässerige  Lösung  des  käuflichen 
Farbstoffs  ist  tiefblau.  Diese  Farbe  behält  die  Lösung  bei 
Anwesenheit  von  freier  Säure,  zweifach-  und  einfachsaurem 
Phosphat,  normales  Phosphat  dagegen  und  wenig  freies  Alkali 
färben  violett,  und  bei  einem  grossen  Ueberschuss  von  Alkali- 
hydrat wird  die  Farbstofflösung  endlich  roth.  Die  Aufgabe 
bei  der  Titrirung  besteht  nun  darin,  durch  Zusatz  von  Lauge 
die  vorhandenen  Phosphate,  das  zweifachsaure  sowohl  als  das 
einfachsaure,  in  normales  Phosphat  überzuführen.  Die  Vol- 
lendung dieser  Reaction  sollte  durch  den  Farbenumschlag 
erkannt  werden,  welchen  ein  sehr  geringer  Ueberschuss  an 
Lauge  hervorbringt.  Ein  geringer  Ueberschuss  an  Lauge  lässt 
aber  das  Poirrierblau  so  violett,  als  es  in  Gegenwart  von 
normalem  Phosphat  war,  und  um  das  Roth  in  der  Lösung 
zu  sehen,  bedarf  es  eines  so  grossen  Ueberschusses  an  Lauge, 
dass  die  Titrirung  völlig  unsicher  wird.  Der  Uebergang  des 
Violett  in  Roth  erfolgt  überdies  sehr  allmälig,  so  dass  es  ganz 
unmöglich  ist,  eine  scharfe  Grenze  zwischen  Violett  und  Roth 
testzustellen.  Der  Farbenumschlag  könnte  durch  einen  Ueber- 
schuss an  dem  blauen  Farbstoff  verdeckt  werden ;  aber  dieselbe 
Unsicherheit  besteht  auch  dann  noch,  wenn  die  Lösungen  nur 
mit  einer  möglichst  geringen  Menge  Farbstoff  versetzt  werden. 
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Solche  Erfahrungen  mögen  Freund  und  Töpfer1)  zu 
dem  Versuche  veranlasst  haben,  den  Farbstoff  für  Alkalihydrat 
empfindlicher  zu  machen.  Sie  geben  darüber  Folgendes  an. 
Versetzt  man  eine  Poirrierblaulösung  mit  wenigen  Tropfen 
starker  Natronlauge,  so  dass  dieselbe  eine  rothe  Farbe  zeigt, 
und  setzt  hierauf  Salzsäure  zu,  bis  die  blaue  Farbe  wieder 
eintritt,  so  erhält  man  bei  genügendem  Zusatz  von  Salzsäure 
eine  tiefblaue  Flüssigkeit,  die  auf  1 — 2  Tropfen  Vi©  Normal- 
Alkali  scharfen  Umschlag  in  reines  Roth  zeigt. 

Der  Sinn  dieser  Vorschrift  ist  doch  wohl  kein  anderer 
als  der,  dass  man  dem  Farbstoff  durch  die  Lauge  einen  ihm 
etwa  anhaftenden,  die  Empfindlichkeit  der  Reaction  störenden 
Ueberschuss  an  Säure  entzieht  und  dann  nur  soviel  Säure 
hinzufügt,  als  der  Farbstoff  bindet.  So  könnte  sich  dann 
erklären,  dass  nach  der  Angabe  von  Freund  und  Töpfer 
der  Farbstoff  den  Umschlag  in  Roth  nun  so  ausserordentlich 
leicht  zeigt. 

Ich  habe  mich  nun  bemüht,  das  Poirrierblau  in  diesem 
Sinn  vorzubereiten,  indem  ich  den  mit  Lauge  rothgefärbten 
Farbstoff  mit  Säure  nur  bis  zum  Wiedereintritt  der  Blau- 
färbung versetzte;  aber  er  war  dadurch  gegen  Lauge  nicht 
empfindlicher  geworden.  Nun  konnte  man  mit  Recht  sagen, 
es  sei  schwer,  den  Zusatz  der  Säure  so  zu  bemessen,  als  der 
Farbstoff  gerade  zur  Wiederherstellung  des  Blau  braucht;  ein 
Ueberschuss  an  Säure  würde  einen  Mehrverbrauch  an  Lauge 
bedingen  und  der  Farbstoff  desshalb  weniger  empfindlich  er- 
scheinen, als  er  in  Wirklichkeit  ist.  Ich  habe  daher  den  mit 
Lauge  rothgefarbten  Farbstoff  nur  mit  soviel  Säure  versetzt, 
dass  er  noch  in  verschiedenem  Grade  violett  war;  aber  auch 
so  hat  sich  in  der  Unempfindlichkeit  des  Farbstoffs  nichts 
geändert.  Der  Uebergang  in  Roth  erfolgte  allmälig  und  der 
Verbrauch  an  Lauge  war  so  gross,  dass  von  einer  scharfen 
Bestimmung  nicht  entfernt  die  Rede  sein  konnte. 

Meine  Erfahrungen  stehen  daher  in  vollem  Widerspruch 
mit  den  Angaben  von  Freund  und  Töpfer,   nach   denen 


*)  Freund  und  Töpfer  a.  a.  0.,  S.  87. 
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1 — 2  Tropfen  f/l0  Normal -Alkali  einen  scharfen  Umschlag  in 
reines  Roth  bewirken  sollen.  Bei  meinen  Versuchen  habe 
ich  mich  im  Uebrigen  ganz  an  die  Vorschrift  von  Freund 
und  Töpfer  gehalten,  den  Farbstoff  in  der  von  ihnen 
vorgeschriebenen  Concentration  und  Menge  angewandt,  so 
dass  die  Abweichungen  in  den  beiderseitigen  Resultaten  nicht 
etwa  auf  eine  von  mir  gewählte  andere  Versuchsanordnung 
geschoben  werden  können.  Es  wäre  aber  möglich  gewesen, 
dass  ich  meine  Versuche  mit  einem  anderen  Farbstoff  als  dem 
Poirrierblau  angestellt  hätte.  Freund  und  Töpfer  haben 
ihren  Farbstoff  von  Trommsdorff  bezogen.  Als  ich  meine 
Versuche  vornahm,  war  diese  Firma  erloschen;  ich  habe  daher 
Poirrierblau  C4B  von  Merck  verwendet.  Es  waren  mir 
ferner  einige  Proben  Wasserblau  von  Kalle  u.  Co.  in  Stutt- 
gart zur  Hand;  sie  verhielten  sich  aber  genau  so,  wie  der 
Farbstoff  von  Merck.  Endlich  habe  ich  die  Versuche  noch 
mit  einem  Poirrierblau  C4B  wiederholen  können,  welches 
die  Firma  Poirrier  &  Dalsace  in  Paris  in  zuvorkommend- 
ster Weise  zur  Verfügung  stellte,  aber  auch  dieses  zeigte  gegen 
Lackmus  dasselbe  Verhalten,  wie  die  übrigen  von  mir  be- 
nützten Farbstoffe. 

Dass  Freund  und  Töpfer1)  bei  Benutzung  ihres  blauen 
Farbstoffes  aber  auch  auf  einen  ähnlichen  Misserfolg  ge- 
stossen  sind,  wie  er  mir  immer  begegnete,  geht  aus  einer 
Bemerkung  hervor,  welche  sie  gelegentlich  eines  übrigens 
nicht  recht  verständlichen  Vorschlags  machen,  wie  man  sich 
zu  verhalten  habe  «in  jenen  Fällen,  wo  der  Umschlag  in 
Roth  nicht  sofort  eintritt». 

Bei  der  Anwendung  auf  den  Harn  war  der  Farben- 
umschlag ein  noch  viel  undeutlicherer  als  bei  Phosphat- 
gemischen; die  Reaction  war  ausserdem  dadurch  complicirt, 
dass  die  ausfallenden  Phosphate  blauen  Farbstoff  mit  nieder- 
schlugen und  der  Harn  schliesslich  eine  grünliche  Färbung 
annahm.  Die  Endreaction  Hess  sich  so  in  keiner  Weise  fest- 
stellen.    Die  mitgetheilten  Erfahrungen  berechtigen  also  zu 


*)  Freun4  und  Töpfer,  a.  a.  0.,  S.  102. 
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dem  Ausspruche,  dass  das  Poirrierblau  C  4  B  wegen  seiner 
mangelhaften  Reactionsfahigkeit  zur  Aciditätsbestimmung  des 
Harns  nicht  geeignet  ist. 

Zur  Aciditätsbestimmung  verwenden  Freund  und 
Töpfer1)  auch  das  Phenolphtalein.  Als  Endreaction  wurde 
von  ihnen  jener  Moment  angesehen,  wo  der  auffallende  Tropfen 
Lauge  keine  Verdunkelung  des  Roth  mehr  hervorrief.  Sie 
haben  diese  Endreaction  desshalb  gewählt,  weil  nach  ihrer 
Versicherung  die  solcher  Art  erhaltenen  Werthe  die  richtigsten 
Resultate  lieferten,  wie  sie  sich  öfter  überzeugten,  wenn  man 
nur  halbwegs  gleiche  Mengen  des  Farbstoffs  benützt.  Wenn 
sie  in  dünner  Schicht  über  weisser  Unterlage  titrirten,  konnten 
sie,  auch  wenn  schon  Rothfärbung  eingetreten  war,  nach 
jedem  weiteren  zugesetzten  Tropfen  die  dunkleren  Schlieren 
bemerken,  bis  die  Endreaction  erreicht  war,  wenn  keine 
solche  Schlieren  mehr  hervorzurufen  waren.  Es  machte  keinen 
Unterschied  aus,  ob  sie  5  oder  2  Tropfen  Phenolphtalein  zu- 
gesetzt hatten. 

Nach  dieser,  den  Angaben  von  Freund  und  Töpfer 
wörtlich  entlehnten  Beschreibung  des  Verfahrens,  soll  man 
also  so  lange  Lauge  zusetzen,  bis  der  einfallende  Tropfen  die 
Flüssigkeit  nicht  mehr  dunkler  färbt.  Das  wird  bis  zu  einem 
gewissen  Grade  möglich  sein,  wenn  die  Rothfarbung  der 
Flüssigkeit  noch  sehr  gering  ist.  Je  näher  man  aber  dem 
Endpunkte  kommt,  um  so  schwieriger  wird  ein  Unterschied 
in  der  Farbenstärke  zu  erkennen  sein,  umsomehr,  als  das 
Vergleichsobject,  die  durch  den  einfallenden  Tropfen  bedingte 
Färbung,  augenblicklich  verschwindet.  Ein  solcher  schwacher 
Farbenunterschied  soll  sich  nun  auch  noch  in  einer  von  Haus 
aus  farbigen  Flüssigkeit,  dem  Harn,  wahrnehmen  lassen.  Das 
ist  gerade  so,  als  wollte  Jemand  bei  der  Titrirung  von  Chlor 
mit  Silber  die  Endreaction  daran  erkennen,  dass  auf  Zusatz 
eines  Tropfens  Silberlösung  in  der  trüben  Flüssigkeit  kein 
weiterer  Niederschlag  entsteht.  Wer  sich  übrigens  die  Mühe 
nimmt,  mit  Phenolphtalein  in  der  von  Freund  und  Töpfer 


*)  Freund  und  Töpfer,  a.a.O.,  S.  91. 
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vorgeschriebenen  Weise  zu  titriren,  kann  sich  leicht  von  der 
völligen  Unbrauchbarkeit  des  Verfahrens  überzeugen.  Ein 
solcher  Vorschlag  kann  nicht  ernst  genommen  werden. 

Wenn  nun  auch  Farbstoffe  bekannt  wären,  welche  die 
Acidität  von  Alkaliphosphaten  in  der  von  Freund  und 
Töpfer  angestrebten  Weise  zu  bestimmen  gestatteten,  so 
stünde  einem  solchen  Verfahren  bei  der  Anwendung  auf  den 
Harn  ein  schwerwiegendes  principielles  Bedenken  entgegen. 
Freund  und  Töpfer  wollen  die  Acidität  so  bestimmen,  dass 
sie  durch  Zusatz  von  Lauge  alle  Phosphate  in  die  normalen 
überführen ;  der  Verbrauch  an  Lauge  wäre  das  Maass  für  die 
Acidität.  Der  Harn  enthält  aber  Erdalkalien,  welche  bewirken, 
dass  bei  Zusatz  von  Lauge  ein  nicht  näher  bestimmbarer,  in 
jedem  einzelnen  Fall  anderer,  Antheil  der  Phosphorsäure  als 
einfachsaures  Phosphat  der  Lösung  entzogen  wird.  Schon 
aus  diesem  Grunde  ist  das  Bemühen  um  eine  Bestimmung  der 
Acidität  des  Harns  mittelst  Farbstoffen  ein  vergebliches. 

VI.  Die  Ausführung  der  Aciditätsbestimmung  und  die 
Berechnung  der  Acidität. 

Wie  Seite  79  gezeigt  wurde,  fallt  die  Aciditätsbestimmung 
im  Harn  mit  der  Bestimmung  der  Phosphorsäure  im  zweifach- 
sauren Phosphat  zusammen.  Diese  Phosphorsäure  ist  das 
wirkliche  Maass  für  die  Acidität  des  Harns. 

Bei  der  Ausführung  der  Bestimmung  dieser  Phosphor- 
säure verfahrt  man  so,  wie  Freund  angegeben  hat.  Man 
ermittelt  in  einer  Harnprobe  zuerst  die  Gesammtphosphorsäure 
durch  Titriren  mit  Uranlösung,  fällt  dann  in  einer  anderen 
Probe  desselben  Harns  die  Phosphorsäure  des  einfachsauren 
Phosphats  mit  Chlorbaryum  aus,  rundet  das  Volumen  durch 
Wasser  ab,  und  bestimmt  in  einem  abgemessenen  Theil  des 
Filtrates  den  in  Lösung  gebliebenen  Theil  der  Phosphorsäure. 

Zur  AusfäHung  der  Phosphorsäure  des  einfachsauren  Salzes  ver- 
wendet man  auf  100  mgx.  Gesammtphosphorsäure  10  cbcm.  einer  normalen 
Chlorbaryumlösung  (mit  122  gr.  krystallisirtem  Chlorbaryum  BaCl2,  2  HaO 
im  Liter).  Die  Barytlösung  braucht  nicht  genau  normal  zu  sein.  Nach 
dem  Zusatz  des  Barytsalzes  kann  man  das  Volumen  zu  100  cbcm.  ergänzen 
und  vom  Filtrate*50  cbcm.  zur  zweiten  Phosphorsäurebestimmung  ver- 


86 

wenden.  Stehen  nur  kleine  Volumina  Harn  zur  Verfügung,  so  titrirt  man 
die  Phosphorsäure  nicht,  wie  üblich,  in  50  cbcm.  Harn,  sondern  in  einem 
kleineren  Volumen.  Es  ist  dabei  aber  zu  bedenken,  dass  1  cbcm.  der 
gewöhnlichen  Uranlösung  5  mgr.  P206  anzeigt;  ist  das  verbrauchte  Vo- 
lumen der  Uranlösung  sehr  klein,  so  wird  der  Ablesungsfehler  gross, 
und  es  dürfte  sich  dann  empfehlen,  die  Bestimmung  mit  einer  Uranlösung 
von  kleinerem  Titer  auszuführen. 

Zur  Erlangung  eines  richtigen  Resultates  ist  noch  eine 
kleine  Rechnung  nöthig.  Bei  der  Fällung  des  Harns  mit 
Chlorbaryum  fallt  der  bei  weitem  grösste  Antheil  der  Phos- 
phorsäure des  einfachsauren  Phosphats  als  einfachsaurer  Baryt; 
aber  3  °/e  dieser  Phosphorsäure  bleibt  als  zweifachsaures  Phos- 
phat in  Lösung  (S.  66)  und  wird  zugleich  mit  der  durch  das 
Barytsalz  nicht  gefällten  Phosphorsäure  des  zweifachsauren 
Phosphats  bestimmt.  Um  diese  Grössen  sind  die  rohen  Zahlen 
falsch.  Um  das  richtige  Resultat  herzustellen,  hat  man  der 
gefundenen  Phosphorsäure  des  einfachsauren  Phosphats  3°/0 
hinzuzuzählen  und  diese  Grösse  von  der  gefundenen  Phosphor- 
ßäure  des  zweifachsauren  Phosphats  abzuziehen.  Die  so  richtig 
gestellten  Zahlen  stellen  die  wahren  Werthe  dar. 

Man  weiss  also  jetzt,  wie  viel  von  der  ganzen  im  Harn 
enthaltenen  Phosphorsäure  auf  das  einfachsaure  und  wie  viel 
auf  das  zweifachsaure  Phosphat  entfallt.  Unter  diesen  Grösen 
ist  die  ganze,  jedem  der  Phosphate  angehörige,  Phosphorsäure 
zu  verstehen,  und  nicht  etwa  der  nur  an  Wasserstoff  ge- 
bundene Antheil  der  beiden  Phosphorsäuren.  Es  fragt  sich 
nun,  welchen  Werth  die  Kenntniss  dieser  beiden  Grössen  für 
die  Acidität  des  Harns  hat.  Man  kann  nun  sagen:  Alles, 
was  im  Harn  noch  Basis  binden  kann,  ist  als  sauer  zu  be- 
trachten, und  in  diesem  Sinne  wären  sowohl  das  einfachsaure 
wie  das  zweifachsaure  Phosphat  als  saure  Verbindungen  an- 
zusehen, und  man  hätte  mit  beiden  Grössen  zu  rechnen. 
Dieser  Auffassung  steht  aber  der  Umstand  entgegen,  dass 
jeder  Zuwachs  an  Säure  oder  an  Basis  durch  eine  Aenderung 
der  Menge  des  zweifachsauren  Phosphats  zum  Ausdruck  kommt. 
Das  Vermögen  des  einfachsauren  Phosphats,  Basis  zu  binden, 
macht  sich  erst  dann  geltend,  wenn  schon  alles  zweifachsaure 
Phosphat   in  einfachsaures   übergeführt   ist.    Desshalb  kann 
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nur  das  zweifachsaure  Phosphat  als  Maass  für  die  Acidität 
(Basencapacität)  des  Harns  gelten. 

Gegen  diese  Auffassung  könnte  man  den  Einwand  er- 
lieben, dass  ja  nicht  alle  dem  Harn  zugesetzte  Säure  als  zwei- 
fachsaures Phosphat  wiedergefunden  wird,  sondern  dass  ein 
Theil  der  hinzugefügten  Säure  durch  Umsetzung  mit  dem 
Carbonat  des  Harns  verloren  geht.  Diese  Thatsache  ist  zwar 
richtig,  aber  sie  ist  für  die  Aciditätsbestimmung  im  Harn  ohne 
Belang.  Der  Ausgleich  zwischen  saurer  Substanz  und  Phos- 
phat erfolgt  im  Blut,  und  im  Harn  liegt  das  fertige  Product 
vor.  Erfährt  das  Blut  einen  Zuschuss  an  Säure,  so  wird  be- 
reits dort  ein  Theil  durch  das  Carbonat  verbraucht  und  ent- 
zieht sich  so  der  Aciditätsbestimmung  bereits  im  Blute  selbst. 
Es  fragt  sich  nun  noch,  in  welchem  Maasse  man  die 
Acidität  des  Harns  ausdrücken  soll.  Man  kann  dafür  absolute 
und  relative  Werthe  wählen.  Ein  relativer  Werth  ist  die 
Zahl,  welche  ausdrückt,  welchen  Bruchtheil  die  auf  das  zwei- 
fachsaure Phosphat  entfallende  Phosphorsäure  von  der  Ge- 
sammtphosphorsäure ,  etwa  in  Procenten  dieser,  ausmacht. 
Als  absolutes  Maass  könnte  die  Phosphorsäure  im  zweifach- 
sauren Phosphat  dienen.  Da  aber  ein  Drittel  dieser  an  fixe 
Basis  gebunden  ist,  so  wäre  es  wohl  richtiger,  nur  zwei 
Drittel  dieser  Phosphorsäure  für  die  Acidität  des  Harns 
in  Rechnung  zu  setzen.  Statt  für  die  Phosphorsäure  kann 
man  sich  ebensogut  für  eine  andere  Säure  entscheiden,  z.  B. 
für  die  Salzsäure;  dann  wäre  für  die  im  zweifachsauren  Phos- 
phat gefundene  Phosphorsäure  71  mgr.  Ps05  =  2  X  36,5  mgr. 
HCl  zu  setzen  oder  100  mgr.  dieser  P,0B  =  102,8  mgr.  HCl- 
Oder  man  wählt  eine  Basis,  z.  B.  Natriumhydrat,  als  das  Maass 
und  drückt  damit  aus,  wie  viel  von  dieser  das  zweifachsaure 
Phosphat  noch  bis  zur  Bildung  von  normalem  Salz  aufnehmen 
kann.  Von  der  im  zweifachsauren  Phosphat  gefundenen 
Phosphorsäure  (P,0B)  wäre  dann  100=  112,6  Na  OH. 

Es  steht  auch  dem  Nichts  entgegen,  dass  man  zugleich 
auch  auf  die  Menge  der  Phosphorsäure  im  einfachsauren 
Phosphat  Rücksicht  nimmt.  Bei  der  Umrechnung  wäre  aber 
nur  das  eine  Atom  Metall  zu  berücksichtigen,  welches  das 


einfachsaure  Phosphat  beim  Uebergang  zu  zweifachsaurem 
verliert.  Es  wären  dann  100  P,08  im  einfachsauren  Phos- 
phat =  51,4  HCl  oder  56,3  NaOH.  Darin  gewänne  man 
ein  Maass  für  die  Alkalescenz,  welches  besagte,  wieviel  HCl 
der  Harn  noch  aufnehmen  könnte,  wenn  alle  Phosphorsaure 
als  zweifachsaures  Phosphat  vorbanden  sein  sollte.  Das  relative 
Verhältniss  der  auf  HCl  (oder  NaOH)  umgerechneten  Aciditat 
zur  Alkalescenz  drückt  Aehnliches  aus,  wie  das  Verhältniss 
zwischen  der  im  zweifachsauren  Phosphat  enthaltenen  Phos- 
phorsäure und  der  im  einfachsauren  Phosphat  enthaltenen. 
Die  Zahlen  aber,  mit  welchen  beide  Verhältnisse  ausgedrückt 
werden,  sind  ven  einander  sehr  verschieden. 

Das  Verfahren  lässt  sich  auch  auf  die  Bestimmung  der 
Aciditat  alkalischen  Harns  verwenden,  Ist  der  Harn  trüb 
von  einem  Phosphatsediment,  so  ist  dieses,  da  man  nicht 
wissen  kann,  welche  Zusammensetzung  es  besitzt,  vorher  durch 
eine  Säure  in  Lösung  zu  bringen.     Man  verfahrt  dabei  so, 

dass  man  -r-^r  oder  -j-  Salzsäure  aus   einer  Bürette  nach   und 
lü  4 

nach  zusetzt,  bis  das  Phosphat  wieder  in  Lösung  gegangen 

ist.    Die  zugesetzte  Salzsäure  zieht  man  von  der  gefundenen 

Aciditat  ab.   Bei  solchen  Bestimmungen  kann  es  sich  ereignen, 

dass  der  Werth   für  die  Aciditat  negativ  wird,  der  für  die 

Alkalescenz  dagegen  sehr  gross  ausfällt. 


lieber  Blutgerinnung. 

Von 

Leon  Lilienfeld. 


(Aus  der  chemischen  Abtheilung  des  physiologischen  Instituts  in  Berlin.) 
(Der  Bedaction  zugegangen  am  22.  Juni  1894.) 


Einleitung. 

Trotz  der  ausserordentlich  grossen  Anzahl  von  Arbeiten 
bewährter  Autoren  aus  älterer  und  neuester  Zeit  herrscht  auf 
dem  Gebiete  der  Lehre  von  der  Blutgerinnung  eine  schwer 
zu  bewältigende  Verwirrung,  aus  der  sich  ein  Uneingeweihter 
schwerlich  herausfinden  wird.  Es  gibt  heutzutage  so  viele 
Theorien,  die  sich  schnurstracks  widersphechen ,  so  viele 
Beobachtungen,  die  miteinander  gar  nicht  in  Einklang  zu 
bringen  sind,  manche  Theorien  sind  derart  complicirt,  dass 
von  einer  Orientirung  (im  wahren  Sinne  des  Wortes)  an  der 
Hand  der  mannigfaltigen  Einzelforschungen  gar  nicht  die  Bede 
sein  kann. 

Im  Folgenden  unternehme  ich  nicht  nur  eine  Bericht- 
erstattung über  meine  die  Blutgerinnung  betreffenden  Versuche 
zu  liefern,  sondern  die  bisherigen  wichtigen  Experimente  an 
der  Hand  der  meinigen  oder  mit  Hülfe   der  meinigen  zum 
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Aufbau  einer  einheitlichen  Theorie  zu  verwerthen  und  so 
vielleicht  die  Verwirrung  zu  bannen  und  die  Complicirtheit 
in  Einfachheit  überzufuhren. 

Der  äussere  Weg,  den  ich  zu  diesem  Ende  einzuschlagen 
gedenke,  besteht  in  erster  Linie  in  der  Behandlung  der  Blut- 
gerinnungsfrage nach  drei  von  einander  vorläufig  als  unabhängig 
zu  betrachtenden  Richtungen,  also  in  einer  Trennung  des 
Materials  in  1.  einen  chemischen,  2.  einen  mikrophysiologischen, 
3.  einen  physiologisch-physikalischen  Theil. 

Der  erste  Theil  soll  sich  mit  der  Frage  befassen:  welche 
chemischen  Stoffe  des  Blutes  liefern  das  Fibrin  und  was  ge- 
schieht mit  diesen  Substanzen,  indem  sie  Fibrin  bilden? 

Stammen  die  zum  Substrat  der  Faserstoffbildung  zu- 
sammentretenden Substanzen  aus  dem  Blutplasma  oder  den 
organisirten  Elementen  des  Blutes  ?  Oder  mit  anderen  Worten : 
inwieferne  betheiligen  steh  die  Leukocyten,  die  rothen  Blut- 
körperchen und  die  Plättchen  an  der  Fibrinentstehung? 

Der  zweite  Theil  wird  das  Problem  behandeln:  aus 
welchem  Theile  der  Leukocyten  stammen  die  zur  Fibrinbildung 
nöthigen  Stoffe? 

Der  dritte  Theil  soll  die  Frage  zu  lösen  suchen:  wess- 
wegen  bleibt  das  Blut  innerhalb  der  lebenden  Gefässe  flüssig, 
während  es  beim  Austritt  aus  denselben  gerinnt,  oder  mit 
anderen  Worten:  welche  ist  die  von  Brücke  entdeckte,  von 
Lister,  Hunter,  Hewson,  Fredericq  bestätigte  Be- 
ziehung der  lebenden  Gefasswand  zu  dem  Blutgerinnungs- 
vorgange resp.  zum  Flüssigbleiben  des  Blutes  im  lebenden 
Thiere? 


Der  chemische  Theil. 

I.   Geschichtlicher  Ueberblick, 

Ich  übergehe  hier  die  ältesten,  längst  widerlegten  Theorien, 
wonach  die  Blutgerinnung  ausserhalb  des  Organismus  auf  der 
Einwirkung  des  atmosphärischen  Sauerstoffs,  oder  auf  dem 
Entweichen  von  Kohlensäure  (Scudamore),  oder  auf  dem 
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Entweichen  von  Ammoniak  (Richardson)  beruht.  Brücke1) 
zeigte,  dass  bei  der  Blutgerinnung  weder  etwas  hinzutritt, 
noch  wegkommt,  dass  das  Festwerden  des  Blutes  nicht  auf 
einem  Temperaturwechsel  beruhe,  auch  nicht  darauf,  dass 
im  Blute  etwa  eine  übersättigte  Lösung  vorliegt,  die  ausser- 
halb des  Organismus  erstarrt,  dass  mit  einem  Worte  sich  für 
das  Unlöslichwerden  des  Fibrins  die  gangbaren  Ursachen 
nicht  verwerthen  lassen.  Fernerhin  hat  Brücke  durch  seinen 
bekannten  Versuch  den  Nachweis  erbracht,  dass  jener  Körper 
oder  jene  Körpergruppe,  die  bei  der  Gerinnung  Fibrin  liefert, 
im  Blutplasma  als  ein  durch  Wärme  coagulirbares  Eiweiss 
vorhanden  sei.  Beinahe  bis  an  das  Ende  des  XVIII.  Jahr- 
hunderts glaubte  man  nämlich,  der  Blutkuchen  bestehe  aus 
agglutinirten  Körperchen.  Hewson*)  war  der  Erste,  welcher 
in  der  Blutgerinnung  eine  Absonderung  einer  gewissen  Substanz 
aus  dem  Plasma,  die  man  jetzt  Fibrin  nennt,  erkannte. 
Denis8)  sättigte  Blutplasma  mit  Kochsalz  und  erhielt  so  einen 
Eiweisskörperniederschlag,  welcher  nach  nachheriger  Auflösung 
in  verdünnten  Salzlösungen  spontan  gerann.  Diese  Mutter- 
substanz des  Fibrins  nannte  Denis  Plasmin.  AI.  Schmidt 
hat  in  dem  «Pias min»  ein  Gemenge  erkannt  und  hat  es 
in  seine  Bestandteile  zerlegt:  beide  sind  Globuline  und 
Schmidt  gab  ihnen  den  Namen  Fibrinogen  und  fibrino- 
plastische  Substanz.  Kühne4)  nannte  letzteren  Körper  Para* 
globulin,  Weyl5)  aber  Serumglobulin.  AI.  Schmidt's  Grund- 
experiment, welchem  zufolge  Blutserum  resp.  defibrinirtes  Blut 
in  Transsudaten  und  Exssudaten,  im  Allgemeinen  in  einer 
ganzen  Reihe  von  Körperflüssigkeiten,  welche  nicht  spontan 
gerinnen,  Faserstoffgerinnung  hervorruft,  ward  zum  Ausgangs- 
punkt einer  ganzen  Reihe  von  Experimenten,  welche  schliess- 
lich AI.  Schmidt  zu  einer  Theorie  führten,  die  kurz  gefasst 
folgendermassen  lautet :  Das  Fibrinferment,  ein  Decompositions- 
product  der  Leukocyten,  bewirkt  die  Fibringerinnung,  indem 

*)  Brücke,  Virchow's  Archiv  12. 

2)  Hewson's  Werke,  herausgegeben  von  Gulliver,  S.  29 ff. 

8)  Denis,  Memoires  sur  le  sang,  Paris  1889. 

*)  Kühne,  Lehrb.  d.  physiol.  Chemie,  S.  174. 

6)  Weyl,  Zeitschr.  f.  physol.  Chemie,  Bd.  I  (1877),  S.  77. 
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es  den  Zusammentritt  des  Serumglobulins  mit  dem  Fibrinogen 
zu  Fibrin  veranlasst.  Die  Körperflüssigkeiten,  welche  Schmidt 
bei  seinen  Forschungen  benutzt  hat,  zerfallen  nach  diesem 
Forscher  in  solche,  welche  beide  Globuline,  aber  kein  Fibrin- 
ferment enthalten ;  diese  nennt  Schmidt  proplastische  Flüssig- 
keiten. Eine  solche  gewinnt  man  am  besten  dadurch,  dass 
man  Blut  in  einer  concentrirten  Lösung  von  MgS04  auffangt, 
nach  vollbrachter  Abschleuderung  oder  Senkung  der  rothen 
Blutkörperchen  das  Plasma  abhebt,  filtrirt  und  im  Vacuum 
über  H2S04  zur  Trockne  bringt  und  den  Rückstand  pulverisirt. 
Der  pulverige  Rückstand  lässt  sich  beliebig  lange  aufbewahren 
und  durch  Auflösen  eines  Theiles  desselben  in  7,5  Theilen 
Wasser  erhält  man  eine  proplastische  Reactionsflüssigkeit, 
welche  weder  auf  Zusatz  von  Wasser  noch  für  sich  allein, 
noch  auf  Zusatz  von  Leukocyten  oder  anderen  Zellen,  dagegen 
nur  auf  Zusatz  von  freiem  Fibrinferment  gerinnt.  Viele 
Körperflüssigkeiten  sind  proplastischer  Art. 

Ausserdem  finden  sich  gerinnungsfähige  Körperflüssig- 
keiten, welche  auf  Zusatz  von  Fibrinferment  allein  nicht 
gerinnen,  deren  Gerinnung  nur  durch  Zusatz  von  Fibrinferment 
und  Serumglobulin  herbeigeführt  wird.  Diese  Flüssigkeiten 
enthalten  also  vom  Gerinnungssubstrat  nur  das  Fibrinogen  und 
Schmidt  nennt  sie  deswegen  fibrinogene  Flüssigkeiten. 

Eine  dritte  von  AI.  Schmidt  angegebene  und  häufig 
benutzte  Reactionsflüssigkeit  ist  das  kalt  filtrirte  Pferdeblut- 
plasma, welches  durch  rasche  Abkühlung  des  Blutes  auf  09, 
schnelle  Senkung  der  rothen  Blutkörperchen,  Abgiessen  des 
Plasmas  und  Filtration  desselben  bei  0°  gewonnen  wird.  Das 
so  gewonnene  Plasma  gerinnt  nicht  nur  auf  Zusatz  von  Fibrin- 
ferment, aber  auch  auf  Zusatz  von  Leukocyten  allein  und 
anderen  Zellenarten  —  im  Gegensatz  zu  den  proplastischen 
und  fibrinogenen  Flüssigkeiten. 

Wir  verdanken  also  AI.  Schmidt  folgende  drei  Reactions- 
flüssigkeiten : 

1.  Proplastische  Flüssigkeiten  (MgSO^Plasma, 
Trans-  und  Exsudate).  Gerinnen  auf  Zusatz  von  Fibrin- 
terment  und  nur  freiem  Fibrinferment, 
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2.  Fibrinogene  Flüssigkeiten  (z.  B.  Liquor  pericardii 
des  Pferdes).  Gerinnen  auf  Zusatz  von  Fibrinferment 
und  Serumglobulin,  weil  sie  blos  Fibrinogen  enthalten. 

3.  Kalt  filtrirtes  Pferdeblutplasma.  Gerinnt 
schon  auf  Zusatz  von  Leukocyten,  selbstverständlich 
um  so  leichter  mit  Fibrinferment. 

Worauf  beruht  nun  der  Unterschied  der  proplastischen 
Flüssigkeiten  von  dem  kalt  filtrirten  Pferdeblutplasma,  dass  beide 
Fibrinogen  und  Serumglobulin  enthalten,  während  die  ersten 
nur  auf  Zusatz  von  Fibrinferment,  das  letztere  dagegen  auch 
auf  Zusatz  von  Leukocyten  gerinnt?  Nach  AI.  Schmidt 
soll  das  kalt  filtrirte  Pferdeblutplasma  neben  Fibrinogen  und 
Serumglobulin  auch  Stoffe  enthalten,  welchen  die  Eigenschaft 
zukommt,  das  in  den  Leukocyten  enthaltene  Zymogen  des 
Fibrinferments  in  letzteres  überzuführen,  Stoffe,  die  den  pro- 
plastischen Flüssigkeiten  fast  vollständig  fehlen. 

Diese  drei  Flüssigkeitsarten  und  die  Fibrinfermentlösung  — 
bereitet  durch  Stehenlassen  des  Blutserums  mit  dem  15 — 20fachen 
Volumen  starken  Alkohols,  Abfiltriren  und  Trocknen  des  Nieder- 
schlages und  jeweilige  Extraction  desselben  mit  Wasser  —  bilden 
die  Grundlage  der  Methodik,  welche  AI.  Schmidt  und  seine 
Schüler  beim  Studium  der  extravasculären  Gerinnungser- 
scheinungen verfolgten.  Es.  sei  mir  verstattet,  die  wichtigsten 
Resultate  der  langjährigen  Untersuchungen  der  Dorpater  Schule 
herauszuschälen  und  hier  kurz  anzuführen.  Ich  will  hier  manche 
chronologisch  ältere  Untersuchungen  anderer  Forscher  absicht- 
lich übergehen,  um  die  Schmidt'schen  Anschauungen  einheit- 
lich darstellen  zu  können.  Dies  geschieht  ohne  Schaden  für 
die  Sache,  weil  ja  Schmidt  immer  weiter  in  der  einmal 
angefangenen  Richtung  seine  Untersuchungen  fortsetzte  und 
sich  wenig  um  die  immerhin  bemerkenswerthen  Errungen- 
schaften Anderer  bekümmerte  (Beispiel :  Einwirkung  der  Kalk- 
salze auf  die  Gerinnung  u.  s.  w.) 

Der  biologische  Schwerpunkt  der  Theorie  von  Alex. 
Schmidt  ist  die  Klarlegung  der  Beziehungen  der  Leukocyten 
zur  Blutgerinnung.  Der  Erste,  welcher  auf  einen  Zusammen- 
hang der  Blutgerinnung  mit  den  Leukocyten  hingewiesen  hat, 
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war  Beale1)-  Dieser  Forscher  beobachtete,  dass  während 
der  Blutgerinnung  sich  von  den  Leukocyten  kleine  Körner 
ablösen,  welche  sich  in  Fibrin  umwandeln  sollen.  Auch 
Mantegazza*)  ist  der  Anschauung,  dass  die  Leukocyten  in 
Berührung  mit  Fremdkörpern  einen  coagulirend  wirkenden 
Eiweissstoff  ausscheiden,  der  im  Stande  ist,  das  Fibrinogen 
des  Blutplasmas  in  Fibrin  umzuwandeln,  Das  Verdienst  aber, 
diese  Beziehungen  näher  zu  studiren  und  auszubauen,  gebührt 
Schmidt  und  seinen  Schulern.  Die  Beweise,  welche  Schmidt 
und  seine  Schuler  für  die  thatsächliche  Betheiligung  der  Leuko- 
cyten an  der  Faserstoff bildung  erbracht  hat,  sind  folgende: 

1.  Während  auf  0°  abgekühltes  Pferdeblutplasma  (von 
rothen  Blutkörperchen  befreit)  unfiltrirt  schnell 
gerinnt,  wenn  man  es  in  Zimmertemperatur  bringt, 
gerinnt  es  filtrirt  erst  nach  Stunden. 

2.  In  gekühltem  Pferdeblute,  in  welchem  die  Körperchen 
Zeit  haben,  sich  zu  senken,  schichten  sich  die  Leuko- 
cyten zu  oberst  auf  die  Säule  der  rothen  Blutkörperchen, 
bleiben  aber  auch  vertheilt  in  den  tieferen  Plasraa- 
schichten.  Wenn  nun  Gerinnung  eintritt,  so  kann  man 
nach  Schmidt  beobachten,  dass  sie  in  denjenigen 
Schichten  des  Plasmas  am  ausgiebigsten  und  voll- 
kommensten stattfindet,  in  welcher  sich  die  meisten 
Leukocyten  befinden. 

3.  Durch  starke  und  rasche  Abkühlung  kann  man  den 
Zerfall  der  weissen  Blutkörperchen  verzögern  und  ihn 
so,  wenn  man  das  Blut  langsam  gerinnen  lässt,  in 
seinen  einzelnen  Stadien  allmälig  verfolgen.  Im  ersten 
Augenblick  seiner  Ausscheidung  schliesst  der  Faserstoff 
des  Blutplasmas  die  noch  nicht  zerfallenen  Leukocyten 
ein ;  dieselben  zerfallen  aber  bald  zu  Körnerhaufen,  auch 
diese  schwinden  nach  und  nach,  während  der  Faserstoff 
immer  sichtbarer  wird  und  deutlich  an  Masse  zunimmt. 
Endlich  sieht  man  nur  Faserstoff  und  keine  Leukocyten. 

*)  L.  S.  Beale:  On  the  germinal  matter  of  the  blood  whit  remarks 
upon  the  formation  of  fibrin.  Transactions  of  the  microscop.  soc.  of  Lon- 
don 1864,  Vol.  XII,  N.  S.,  p.  47  ff. 

*)  Moleschott's  Untersuch,  zur  Naturlehre,  XI,  1876. 
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4.  Ein  Schuler  Schmidt 's,  Semmer1),  hat  ebenfalls 
direkte  Beobachtungen  über  den  Zerfall  der  weissen 
Blutkörperchen  im  Amphibien- und  Vogelblut  angestellt. 

5.  von  Samson  Himmelstjerna*)  zeigt,  dass  das 
schnelle  Gerinnen  des  gefrorenen  und  wiederaufge- 
bauten Plasmas,  auf  einem  Untergang  der  Leuko- 
cyten  beruht. 

6.  Heyl8)  stellte  durch  Zählungen  der  Leukocyten  vor 
und  nach  der  Gerinnung  die  wichtige  Thatsache  fest, 
dass  während  der  Gerinnung  71,3  °/0  der  vor  der 
Gerinnung  dagewesenen  Leukocyten,  dagegen  nur 
1,0 — 2,4  °/o  der  rothen  Blutkörperchen  bei  diesem  Vor- 
gang verschwinden. 

Diese  und  viele  andere  Beweise,  die  ich  hier  nicht  auf- 
zählen will,  führten  nun  Schmidt  zu  der  Ansicht,  dass  ein 
thatsächlicher  Zusammenhang  der  Blutgerinnung  und  der 
Leukocyten  besteht. 

Diese  biologisch  bedeutende  und  interessante  Errungen- 
schaft der  Schmidt'schen  Lehre  erfuhr  eine  schöne  Erweite- 
rung durch  die  Untersuchungen  seines  Schülers  Rauschen- 
bach*). Dieser  Forscher  führte  den  Nachweis,  dass  die  Be- 
ziehung des  Gerinnungsvorgangs  zu  den  Leukocyten  zwar  eine 
thatsächliche,  aber  keine  specifische ist,  weil  das  Protoplasma 
überhaupt  die  Fähigkeit  besitzt,  im  kalt  filtrirten  Pferdeblut- 
plasma Faserstofifgerinnung  einzuleiten.  Alle  Cellulargebilde, 
die  Rauschenbach  in  den  Kreis  seiner  Untersuchungen 
zog,  also  Lymphdrüsenzellen,  Eiterzellen,  die  lymphoiden 
Zellen  aus  der  Pericardial-  und  der  Peritonealflüssigkeit  des 
Pferdes,  die   durch  Waschen  mit  Wasser  vom  Blutfarbstoff 


*)  Semmer,  Ueber  die  Faserstoffbildung  im  Amphibien-  und 
Vogelblut.    Inaug.-Diss.,  Dorpat  1874. 

2)  v.  Samson  Himmelst jerna:  Experimentelle  Studien  über 
das  Blut  u.  s.  w.    Inaug.-Diss.,  Dorpat  1889. 

8)  Heyl:  Zählungsresultate,  betreffend  die  weissen  und  die  rothen 
Blutkörperchen.    Inaug.-Diss.,  Dorpat  1882. 

*)  Rauschenbach:  Ueber  die  Wechselwirkungen  z wisch en 
Protoplasma  und  Blutplasma.    Inaug.-Diss.,  Dorpat  1882. 
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befreiten  «Stromata»  —  wie  ich  später  zeigen  werde,  handelt 
es  sich  hierbei  gerade  nicht  um  Stromata  —  der  rothen  Vogel- 
blutkörperchen, die  Hefezellen,  Spermatozöen  und  Protozoen 
aus  dem  Froschmastdarm  wirkten  auf  das  filtrirte  Pferde- 
blutplasma ganz  ebenso  wie  die  Leukocyten,  d.  h.  erzeugten 
darin  Gerinnung  und  erhöhten  die  Fibrinmenge.  Für  die 
folgenden  Auseinandersetzungen  von  grosser  Wichtigkeit  ist 
die  Beobachtung  Rauschenbach's,  dass  in  quantitativer 
Hinsicht  hierbei  beträchtliche  Unterschiede  zur  Geltung  kamen; 
die  intensivste  Einwirkung  als  Gerinnungserreger  zeigten  die 
Spermatozöen.  Rauschenbach  stellte  auch  die  Thatsache 
fest,  dass  die  Zellen  als  solche  auf  proplastische  Flüssigkeiten 
(z.  B.  Salzplasma)  vollständig  unwirksam  waren,  dass  aber 
ihr  Wasserextract  auch  in  proplastischen  Flüssigkeiten  Fibrin- 
bildung hervorriefen.  Diese  wässerigen  Extracte  werden  um 
so  wirksamer,  je  länger  das  Wasser  eingewirkt  hat.  Groh- 
mann1)  fand,  dass  auch  pflanzliche  Protoplasmaformen  (ver- 
schiedene Schimmel-  und  Spaltpilze)  dieselbe  Einwirkung  auf 
kalt  filtrirtes  Pferdeblutplasma  zeigen. 

Wenn  ich  nun  die  wichtigsten  Beobachtungen  Schmidt's 
über  das  Fibrinferment  anführe,  so  wären  es  folgende: 

Das  Fibrinferment  kann  zu  wiederholten  Malen  Gerin- 
nungen herbeiführen. 

Die  Wirksamkeit  des  Fibrinferments  wird  durch  Kochen 
seiner  Lösung  zerstört. 

Im  festen,  trockenen  Zustande  (als  gepulverter  Alkohol- 
niederschlag) verträgt  es  viel  höhere  Wärmegrade,  als  in 
wässeriger  Auflösung. 

Eine  Temperatur  von  37—40°  begünstigt  seine  Wirkung 
in  hohem  Maasse. 

Kälte  verzögert  seine  Wirkung  in  hohem  Maasse;  seine 
Lösung  erleidet  aber  durch  Gefrieren  keine  Einbusse  an  Wirk- 
samkeit. 


*)  W.  Grohmann:  Ueber  die  Einwirkung  der  zellenfreien  Blut- 
plasmas auf  einige  pflanzliche  Mikroorganismen.  Inaug.-Diss.,  Dorpat  1884. 
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Kleine  Ueberschüsse  an  Alkalien  oder  Säuren  unter- 
drücken seine  Wirkung,  welche  aber  beim  Neutralisiren  wieder 
hergestellt  werden  kann.  Grössere  Mengen  von  Alkalien  und 
Säuren  zerstören  das  Fibrinferment  vollständig. 

Kleine  Mengen  von  Neutralsalzen  unterstützen  die  Wirkung 
des  Fibrinferments,  grosse  Mengen  hemmen  sie. 

Das  Fibrinferment  ist  im  Blutserum   gelöst  enthalten. 

Das  aus  der  Ader  direct  in  Alkohol  fliessende  Blut 
gibt  einen  Niederschlag,  welcher  ein  fast  vollkommen  un- 
wirksames Wasserextract  liefert,  es  enthält  also  keine  zu  be- 
rücksichtigenden Mengen  von  Fibrinferment  (Jakowicki1). 

Nachdem  AI.  Schmidt  als  feststehende  Thatsache  an- 
nimmt, dass  das  Fibrinferment  ein  Zerfallsproduct  der  Leuko- 
cyten  ist,  in  denselben  aber  nicht  als  solches,  sondern  als 
Zymogen  enthalten  ist,  befasst  er  sich  in  seinen  neuesten 
Arbeiten  mit  der  Frage:  welche  Stoffe  des  Blutplasmas  und 
Zellprotoplasmas  sind  es,  die  das  Zymogen  in  das  Fibrin- 
ferment überführen,  oder  —  wie  er  sich  ausdrückt  —  das 
Fibrinferment  von  seiner  unwirksamen  Vorstufe  abspalten? 
Die  ersten  diesbezüglichen  Versuche  wurden  auf  Veranlassung 
von  Schmidt  von  J.  v.  Samson  Himmelstjerna")  und 
Nauck8)  ausgeführt.  Diese  prüften  eine  ganze  Reihe  ver- 
schiedener, ziemlich  willkürlich  gewählter  Stoffe,  auf  ihre  Ein- 
wirkung auf  filtrirtes  Pferdeblutplasma,  Denis'sche  Plasmin- 
lösung  und  Gallensalzplasma.  Hierbei  stellte  sich  heraus,  dass 
alle  Stoffe,  die  sie  untersuchten,  also  Lecithin,  Hypoxanthin, 
Leucin,  Glycin,  Taurin,  Kreatin,  Xanthin,  Guanin,  Harnsäure, 
Harnstoff,  mit  Ausnahme  des  Harnstoffs  in  bestimmten  Mengen 
wirksam,  also  gerinnungsbeschleunigend  (nicht  erregend)  waren. 
Man  erzielt  aus  der  Zusammenstellung  der  Reactionsflüssig- 
keiten  und  der  Wahl   der  Substanzen,    die  Schmidt  alle 


*)  A.  Jakowicki:  Zur  physiol.  Wirkung  der  Bluttransfusion. 
Inaug.-Diss.,  Dorpat  1875. 

2)  J.  v.  Samson  Himmelstjerna:  Ueber  leukämisches  Blut, 
nebst  Beobachtungen  über  Entstehung  des  Fibrin ferments.  Inaug.-Diss. 
Dorpat  1885. 

8)  L.  c. 
Zeitschrift  für  physiologische  Chemie.   XX.  7 
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als  Producte  der  regressiven  Metamorphose  der  Eiweisskörper 
bezeichnet,  dass  eine  Schlussfolgerung  aus  diesen  Versuchen 
eigentlich  nicht  zu  ziehen  ist.  Ein  wichtigeres  Resultat  er- 
gaben die  Versuche,  die  Schmidt  selbst  angestellt  hat.  Er 
extrahirte  Cellulargebilde  mit  Alkohol  und  fand,  dass  in  den 
Alkohol  Stoffe  übergehen,  denen  die  Fähigkeit  zukommt,  im 
filtrirten  Pferdeblutplasma  Gerinnung  zu  erzeugen.  Ausserdem 
sind  diese  Stoffe,  zymoplastische  Substanzen  —  wie  Schmidt 
sie  bezeichnet  —  im  Stande,  ein  Serum,  welches  durch  langes 
Stehen  an  der  Luft  oder  Dialyse  vollständig  unwirksam  ge- 
macht worden  ist,  wieder  hochgradig  wirksam  zu  machen. 
Hieraus  zieht  Schmidt  den  Schluss,  dass  nach  Zerstörung 
des  Fibrinfermentes  in  dem  Serum  noch  grosse  Mengen  seines 
Zymogens  (Prothrombin)  zurückbleiben,  welche  durch  die 
zymoplastischen  Substanzen  in  Fibrinferment  (Thrombin)  über- 
geführt werden  und  so  dem  Serum  seine  gerinnungserregenden 
Eigenschaften  in  erhöhtem  Maasse  wiedergeben. 

Also  die  Theorie  von  Schmidt:  Die  Blutflüssigkeit 
enthält  ursprünglich  nur  zwei  Eiweisskörper,  das  Albumin 
und  die  fibrinogene  Substanz.  Von  dem  Moment  des  Aus- 
trittes des  Blutes  aus  dem  Körper  zerfallen  die  weissen  Blut- 
körperchen, die  Zerfallsproducte  lösen  sich  in  der  Blutflüssigkeit 
auf  und  eines  derselben  ist  das  Serumglobulin.  Die  anderen 
sind  die  zymoplastischen  Substanzen  und  das  Zymogen  des 
Fibrinfermentes,  das  Prothrombin.  Nun  führen  die  zymo- 
plastischen Substanzen  das  Prothrombin  in  das  Fibrinferment 
über,  welch  letzteres  nun  bei  Gegenwart  kleiner  Mengen  von 
Neutralsalzen  den  Zusammentritt  des  Fibrinogens  und  Serum- 
globulins zu  Fibrin  veranlasst. 

Einen  bedeutungsvollen  Wendepunkt  in  unserer  Frage  be- 
deuten die  Untersuchungen  Hammarsten's1).  Hammarsten 
war  der  Erste,  welcher  eine  reine  Fibrinogenlösung,  der  kein 
Serumglobulin  beigemengt  war,  dargestellt  hat,  um  sich  ein 
sicheres  Urtheil  über  die  Bedeutung  des  Serumglobulins  für 


')  0.  Hammarsten:  Untersuchungen  über  die Faserstoffgerinnung. 
Upsala  1875. 
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die  Gerinnung  zu  bilden.  Seine  Methode  beruht  darauf,  dass 
er  aus  filtrirtem  Bittersalzplasma  das  Fibrinogen  durch  Zusatz 
des  gleichen  Volums  gesättigter  Kochsalzlösung  ausfallt,  filtrirt, 
in  verdünnter  Kochsalzlösung  löst,  wieder  mit  gesättigter  Koch- 
salzlösung fallt  und  diesen  Process  drei  bis  vier  Mal  wieder- 
holt. Schliesslich  kommt  er  zu  einer  Fibrinogenlösung,  welche 
von  Serumglobulin  befreit  ist.  Hammarsten  zeigte  nun, 
dass  diese  reine  serumglobulinfreie  Fibrinogenlösung  mit  serum- 
globulinfreier  Fibrinfermentlösung  vermischt  einen  typischen, 
echten  Faserstoff  liefert.  Dadurch  war  bewiesen,  dass 
das  Serumglobulin  zur  Faserstoffbildung  nicht 
erforderlich  ist.  Nichtsdestoweniger  stellte  sich  aber 
heraus,  dass  das  Serumglobulin  einen  begünstigenden  Ein- 
fluss  auf  die  Blutgerinnung  auszuüben  im  Stande  ist.  Aber 
ebenso  befördernd  wirkt  auch  Calciumchlorid,  mit  Blutserum 
behandeltes  Casein  und  viele  andere  Stoffe.  Die  Einwirkung 
des  Paraglobulins  stellt  sich  Hammarsten  folgendermassen 
vor1).  «Das  Fibrin  kann  in  dem  Augenblicke  seiner  Ent- 
stehung durch  gewisse  Stoffe,  unter  denen  das  Alkali  und  die 
Salze  bisher  bekannt  sind,  in  Lösung  gehalten  werden,  und 
in  dem  Maasse,  wie  diese  Stoffe  durch  Zusatz  von  Serum- 
globulin gebunden  werden,  muss  wegen  des  Mangels  an  den 
nöthigen  Lösungsmitteln,  eine  grössere  Menge  des  gebildeten 
Faserstoffes  ausgeschieden,  d.  h.  die  Gewichtsmenge  des  Faser- 
stoffes vermehrt  werden». 

Einen  dem  Standpunkt  der  Dorpater  Schule  gerade  ent- 
gegengesetzten nimmt  Wooldridge  ein.  Dieser  Forscher 
läugnet  vollständig  die  Betheiligung  irgend  welcher  Form- 
elemente an  der  Blutgerinnung  und  versucht  den  Nachweis 
zu  führen,  dass  das  Blutplasma  für  sich  allein  schon  alles 
enthält,  was  zur  Gerinnung  nöthig  ist.  Wooldridge  operirt 
zum  grössten  Theile  mit  Peptonplasma.  Schmidt  -  Mühl- 
heim*)  und  Fano8)  nämlich  haben  gefunden,   dass,  wenn 


*)  L.  c,  S.  127. 

*)  Schmidt-Mü'hlheim:  Du  Bois-Reym.  Aren.  1880. 

8)  Fano:  Du  Bois-Reym.  Aren.  1881. 
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man  einem  Hund  in  die  Blutbahn  eine  Peptonlösung  (wahr- 
scheinlich handelt  es  sich  hierbei  um  Albumosen)  im  Ver- 
hältniss  von  0,3  gr.  Pepton  auf  1000  gr.  Körpergewicht  injicirt, 
das  darauf  gelassene  Blut  flüssig  bleibt.  Das  nach  Abschleu- 
derung der  Körperchen  abgehobene  Plasma  solchen  Blutes 
bildet  nun  die  Methodik  für  die  Gerinnungs versuche  Woold- 
r  i  d  g  e '  s. 

Die  Beweise,  welche  Wooldridge  gegen  die  Betheiligung 
der  Leukocyten  und  anderer  Formelemente  an  der  Blutgerin- 
nung ins  Feld  führt,  sind  folgende: 

Die  Abkühlung,   welche  die  Grundlage  der  bekannten 
Versuche  Schmidt's,  die  die  Betheiligung  der  Leukocyten 
beweisen  sollen,  bildet,  ist  für  das  Blut  kein  indifferenter  Ein- 
griff.  Dadurch  entfernt  man  eine  Substanz,  das  A-Fibrinogen, 
welche  durch  starkes  Abkühlen  niedergeschlagen  wird.    Dieses 
A-Fibrinogen  ist  derjenige  Körper,   welcher  dem  Plasma  die 
Fähigkeit   der  Gerinnung   verleiht.     Peptonplasma  ist,   wenn 
es  diesen  Körper  enthält,  durch  Durchleiten  von  Kohlensäure, 
Verdünnen  mit  Wasser,  Filtrireu  durch  eine  Thonzelle,  Neu- 
tralisation mit  Essigsäure  zum  Gerinnen  zu  bringen.    Ist  aber 
das  A-Fibrinogen  durch  Abkühlung  entfernt,   dann  gerinnt 
das  Peptonplasma  auf  diese  Eingriffe  hin  nicht.    Wenn  nun 
zum  Plasma  das  A-Fibrinogen  wieder  zugesetzt  wird,  dann 
erlangt  es  wieder  die  Fähigkeit,  mit  CO,  u.  s.  w.  zu  gerinnen. 
Ebenso   wie  A-Fibrinogen   wirkt   Lecithin.     Nachdem   aber 
A-Fibrinogen    oder   Lecithin   auf  das   Hammarsten'sche 
Fibrinogen  keine  gerinnungserzeugende  Wirkung  ausübt,  muss 
Wooldridge' s  Ansicht  nach  im  Plasma  ein  anderes  Fibri- 
nogen existiren  —  das  B-Fibrinogen.    Das  Peptonplasma  ge- 
rinnt   nicht   mit  Fibrinferment    —    das    daraus    gewonnene 
Hammarsten'sche  Fibrinogen  oder  C- Fibrinogen  gerinnt 
damit;  auch  in  dieser  Thatsache  findet  Wooldridge  eine 
Stütze  für  seine  Anschauung.  Das  B-Fibrinogen  ist  die  Mutter- 
substanz des  C-Fibrinogens.  Die  Gerinnung  soll  nach  Woold- 
ridge auf  einer  Wechselwirkung  zwischen  A-  und  B-Fibrinogen 
beruhen.     Dabei   soll   eine  Abgabe   von   Lecithin  von   dem 
A-Fibrinogen  und  eine  Aufnahme  desselben  durch  das  B-Fibri- 
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nogen  stattfinden.  Ausser  den  beiden  Stoffen,  die  Wooldridge 
als  A-  und  B-Fibrinogen  bezeichnet  und  die  er  aus  dem  Blut- 
plasma erhielt,  stellte  er  aus  Hoden,  Lymphdrüsen,  Thymus, 
rothen  Blutkörperchen,  Gehirn,  Chylus  Stoffe  dar,  welche  er 
als  Gewebsfibrinogene  bezeichnet,  welche  in  verdünnten  Säuren 
unlöslich  sind.  Diese  Stoffe  bewirken  nicht  nur  Gerinnung 
in  extravasculären  Peptonplasma,  sondern  sie  rufen  auch,  in 
den  Kreislauf  eingespritzt,  ausgedehnte  intravasculäre  Ge- 
rinnungen hervor.  Bei  diesen  Gerinnungen  verschwinden  die 
Stoffe  als  solche.  Da  diese  Stoffe  auf  Salzplasma  und  reine 
Fibrinogenlösung  unwirksam  sind,  so  enthalten  sie  kein  Fibrin- 
ferment. Sie  enthalten  aber  Lecithin,  welches  ihre  Wirkungs- 
weise bedingt.  Das  Fibrinferment  ist  ein  Gerinnungsproduct, 
aber  kein  Gerinnungserzeuger. 

Die  Resultate  der  intravasculären  Injection  der  Leuko- 
cyten,  welche  die  Schmidt'sche  Schule  erhielt,  muss  man  dem 
Gewebssaft  zuschreiben,  mit  welchem  sie  verunreinigt  waren; 
denn  gewaschene  Leukocyten  sind  ganz  wirkungslos. 

Die  Gewebsfibrinogene  sind  keine  Zellen- 
bestandtheile,  sondern  Bestandtheile  der  Inter- 
cellularflüssigkeit  —  also  ist  ihre  Einwirkung 
nicht  auf  die  Lymphocyten  oder  andere  Zellen  zu 
beziehen. 

Einen  wichtigen  Fortschritt  in  der  Blutgerinnungs- 
forschung bilden  die  Untersuchungen,  welche  eine  Beziehung 
der  Blutgerinnung  zu  den  Kalksalzen  zu  Tage  förderten.  Schon 
Virchow1)  hat  im  Jahre  1846  darauf  hingewiesen,  dass  der 
Faserstoff  regelmässig  phosphorsauren  Kalk  neben  phosphor- 
saurer Magnesia  enthält.  Virchow  nimmt  an  —  merk- 
würdigerweise ist  diese  historische  Thatsache  von  allen  For- 
schern unberücksichtigt  — ,  dass  der  Kalk  in  einer  bestimmten 
chemischen  Verbindung  mit  dem  Faserstoff  steht.  «Kalkerde 
und  Magnesia  kommen  im  Blut  nicht  frei  vor,  sondern  sind 
an  die  Proteinsubstanzen  (Faserstoff,  Eiweiss,  Käsestoff)  che- 


l)  Virchow:  Ueber  die  chemischen  Eigenschaften  des  Faserstoffs. 
Zeitschr.  f.  ration.  Medicin.,  1846,  S.  262  ff. 
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misch  gebunden»1).  Auch  Brücke")  hat  gefunden,  dass  die 
Asche  des  Fibrins  immer  kalkhaltig  ist. 

Im  Jahre  1875  fand  nun  Hammarsten3),  dass  ein 
Zusatz  von  Calciumchlorid  zu  einem  Gemenge  von  Fibrinogen 
und  Fibrinferment  die  Gerinnung  in  hohem  Maasse  beschleunigt 
und  die  Fibrinziffer  beträchtlich  erhöht. 

Freund4)  findet  die  ganze  Ursache  der  Gerinnung  darin, 
dass  sich  unlöslicher  phosphorsaurer  Kalk  abscheidet,  wobei 
ein  Theil  der  vorher  in  der  Blutflüssigkeit  gelösten  Eiweiss- 
körper  unlöslich  wird  und  sich  als  Fibrin  abscheidet.  Es  soll 
duch  Adhäsion  der  Blutflüssigkeit  an  die  Wand  des  Gefasses, 
in  welchem  das  Blut  aufgefangen  wird,  aus  den  Formelementen 
phosphorsaures  Alkali  in  das  kalksalzhaltige  Plasma  übergehen 
und  darin  soll  nun  Calciumphosphat  gebildet  werden.  Wenn 
nun  so  viel  Calciumphosphat  entsteht,  dass  das  Medium 
(Plasma  oder  ein  Transsudat  oder  eine  andere  gerinnbare 
Flüssigkeit)  nicht  mehr  im  Stande  ist,  die  ganze  Menge  Calcium- 
phosphat aufzulösen,  so  wird  nach  der  Theorie  von  Freund 
die  Ausscheidung  des  Ueberschusses  einen  Anstoss  geben  zum 
Unlöslichwerden  eines  Theils  der  Eiweisskörper,  d.  h.  sie  wird 
die  Gerinnung  hervorrufen. 

Green8)  fand,  dass  in  Bittersalzplasma  die  Gerinnung 
auch  ohne  Zusatz  von  Fibrinferment,  durch  eine  Calcium- 
sulfatlösung  —  und  wie  Ringer  und  Sainsbury6)  fanden 
auch  durch  eine  Lösung  von  Ca  Gl,,  SrCl,  und  BaClf  — 
hervorgerufen  werden  kann. 

Ein  ganz  besonderes  Verdienst  um  diese  Frage  erwarben 
sich  Arth|us  und  Pages7),  welche  den  Nachweis  führten, 
dass  die  Anwesenheit  der  Kalksalze  für  das  Zustandekommen 
der  Blutgerinnung  ein  unbedingtes  Erforderniss  ist.    Sie 


*)  L.  c,  S.  272. 
2)  L.  c. 
8)  L.  c. 

4)  Freund:  Med.  Jahrb.,  Jahrg.  1888,  S.  289—302. 

5)  Green:  Journ.  of  physiol.   Vol.  VIII,  S.  354. 

•)  Ringer  und  Sainsbury:  Ebendaselbst.  Vol.  XI,  S.  369. 
7)  Art  hu  s  und  Pag6s: 
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fingen  das  aus  der  Ader  fliessende  Blut  in  einer  lproc.  Lösung 
von  Kaliumoxalat  —  sie  verwendeten  auch  andere  Kalksalze 
fällende  Substanzen,  wie  Fluoride  und  Seifen  —  (1  Theil  lproc. 
Kaliumoxalatlösung  auf  10  Theile  Blut)  und  fanden  dabei, 
dass  dadurch  das  Blut  seine  Gerinnbarkeit  verliert,  ohne  dass 
ein  gesteigerter  Gehalt  an  Neutralsalzen  als  gerinnungsver- 
hinderndes  Moment  in  Rechenschaft  kommt.  Setzten  sie  nun 
zum  Blut,  welches  auf  diese  Weise  flüssig  gemacht  wurde, 
eine  entsprechende  Menge  CaCl,  hinzu,  so  gerann  es  binnen 
kurzer  Zeit  zu  einem  derben  Kuchen.  Sie  ziehen  daraus  den 
Schluss:  Die  Fibrinbildung  erfordert  das  Zusammenwirken 
dreier  Substanzen :  einer  fibrinogenen  Substanz,  einer  fibrino- 
plastischen  Substanz  und  des  Fibrinfermentes ;  die  fibrinoplasti- 
sche  Substanz  ist  jedoch  nicht  das  Serumglobulin,  sondern 
eine  Kalkverbindung.  Sie  vergleichen  die  Fibrinbildung  mit 
der  Gaseingerinnung.  «La  coagulation  du  sang  est  une  casei- 
fication;  La  fibrine  est  un  caseum». 


lieber  die  Einwirkung  der  von  mir  aus  den  Leukocyten 

dargestellten  Substanzen  auf  die  Blutgerinnung  im 

extravasculären  Blute. 

A.   Die  Zellkernsubstanz,  das  Nucleohiston. 

Die  citirten  Untersuchungen  Raüschenbach's  haben 
biologisch  der  Lehre  von  der  Blutgerinnung  einen  weiten 
Gesichtskreis  verliehen.  Indem  er  bewies,  dass  nicht  nur  die 
Leukocyten,  sondern  überhaupt  alle  protoplasmatischen  Ge- 
bilde Träger  von  Substanzen  sind,  die  die  Fähigkeit  besitzen, 
in  kalt  filtrirtem  Pferdeblutplasma  und  proplastischen  Flüssig- 
keiten Faserstoff  zu  erzeugen,  verlieh  er  der  Blutgerinnungs- 
frage  eine  viel  allgemeinere  Bedeutung.  Er  constatirte,  dass 
Zellen  jeder  Art  kalt  filtrirtes  Pferdeblutplasma  zum  Gerinnen 
bringen,  dass  ihr  Wasserextract  auch  proplastische  Flüssig- 
keiten zum  Gerinnen  bringt. 

Unbeantwortet  blieb  die  Frage:  welcher  Stoff  der  Zelle 
führt  das  Fibrinogen  in  Fibrin  über? 
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Einen  Anhaltspunkt  für  meine  Untersuchungen  auf  diesem 
Gebiete  glaube  ich  in  der  Rauschen  bach' sehen  Arbeit 
selbst  gefunden  zu  haben.  Rauschenbach  erhielt  einen 
die  Gerinnung  hervorrufenden  Körper,  indem  er  die  rothen 
Blutkörperchen  des  Huhnes  mit  kohlensäurehaltigem  Wasser 
behandelte  und  den  hierbei  resultirenden,  in  Wasser  unlös- 
lichen Stoff  sammelte.  Er  glaubte,  Stromata  der  rothen 
Blutkörperchen  in  der  Hand  zu  haben ;  in  der  That  aber  hatte 
er  fast  nur  die  Kerne  derselben  in  der  Hand,  welchen  noch 
ein  «faseriges  Gebilde»1)  anhängt.  Ich  habe  mich  bei  der 
Wiederholung  dieses  Versuches  von  der  Richtigkeit  meiner 
Anschauung  überzeugt. 

Immerhin  hatte  Rauschenbach  in  allen  als  Gerinnungs- 
erreger benutzten  Körpern  sehr  nucleinreiche  Gebilde  vor  sich 
und  besonders  beachtenswerth  erschien  mir  die  Thatsache, 
dass  es  unter  allen  von  ihm  untersuchten  Cellulargebilden 
kein  einziges  gab,  « welches  in  seiner  Wirkung  auf  das  Blut- 
plasma den  Spermatozöen  gleichgekommen  wäre»').  In  der 
Thatsache,  dass  die  Spermatozöen  in  nicht  vollen  zwei  Mi- 
nuten, als  die  Temperatur  des  Plasmas  sich  erst  wenige 
Grade  über  den  Nullpunkt  erhoben  hatte,  eine  Gerinnung 
erzeugten,  fand  ich  schon  gleich  zu  Anfang  einen  Rückhalt 
für  die  Vermuthung,  dass  mit  dem  Nucleinreichthum  der 
protoplasmatischen  Gebilde  ihr  coagulatives  Vermögen  wächst. 
Es  ist  ja  bekannt,  wie  ausserordentlich  reich  an  Nuclein  die 
männlichen  Sexualzellen  sind.  Miescher8)  fand,  dass  der 
Gehalt  der  Lachspermatozöen  an  Nucleinsäure-Protamin  mehr 
als  75  °/0  der  Gesammtmenge  der  Spermatozöen  beträgt.  Sonst 
enthalten  die  Spermatozöen  —  wie  bis  jetzt  angenommen 
wird  —  keine  einzige  Substanz,  welche  sie  von  anderen  Zell- 


1)  Kossei,  Ueber  einen  peptouartigen  Bestandtheil  des  Zellkerns. 
Diese  Zeitschrift  1877,  S.  511. 

2)  L.  c,  S.  67. 

s)  Miescher:  Die  Spermatozöen  einiger  Wirbelthiere.  Ein  Beitrag 
zur  Histochemie.  Verhandlungen  der  naturforschenden  Gesellschaft  in 
Basel,  VI.  Heft,  1874. 
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arten  unterscheidet  und  auch  keine  weder  primäre  noch  secun- 
däre  Bestandtheile  in  grösserer  Menge  als  andere  Zellen  auf- 
zuweisen. Ich  war  also  gezwungen,  schon  von  vornherein 
die  Vermuthung  zu  hegen,  dass  dieses  starke  coagulative  Ver- 
mögen der  Spermatozöen,  welches  sogar  dasjenige  der  Leuko- 
cyten  in  erheblichem  Maasse  übertraf,  auf  ihrem  hohen  Nuclei'n- 
gehalte  beruht. 

Ob  eine  Beziehung  der  Nuclelnsubstanzen  der  Leukocyten 
zu  der  Blutgerinnung  thatsächlich  besteht,  darüber  konnte 
nur  die  Reindarstellung  derselben  aus  den  Leukocyten  und 
Prüfung  derselben  auf  ihr  coagulatives  Vermögen  entscheiden. 

Zu  diesem  Ende  unternahm  ich  eine  chemische  Analyse 
der  Lymphocyten  aus  der  Thymusdrüse  und  den  Lymph- 
drüsen, deren  Ergebnisse  in  einer  Arbeit  in  derselben  Zeit- 
schrift niedergelegt  sind1).  Da  wir  zur  Zeit  über  keine  brauchbare 
Methode  zur  Isolirung  der  Leukocyten  direct  aus  dem  Blut 
verfügten,  musste  ich  mich  mit  den  leicht  zu  beschaffenden 
Lymphocyten  begnügen,  umsomehr,  als  zu  erwarten  war,  dass 
sie  chemisch  ähnlich  oder  gleich  zusammengesetzt  sind  wie 
die  Blutleukocyten. 

Bei  meinen  mit  den  nach  einer  anderen  Ortes")  an- 
gebenen Methode  isolirten  Lymphocyten  angestellten  Unter- 
suchungen stellte  sich  heraus,  dass  der  Zellkern  derselben 
aus  einer  Substanz  besteht,  welche  der  Repräsentant  einer 
vollständig  neuen  Gruppe  von  Substanzen  im  Thierkörper  ist. 
Dieser  Körper,  das  Nucleohiston,  ist  —  wie  schon  der  Name 
besagt  —  eine  Verbindung  eines  basischen  Eiweisskörpers,  des 
Histons  mit  einem  sauren  Nucleoproteid ,  dem  Leukonuclein. 
Da  es  für  das  Verständniss  der  folgenden  Versuche  und 
Schlüsse  eine  grosse  Erleichterung  darstellt,  erlaube  ich  mir, 
an  der  Hand  des  folgenden,  gemäss  den  neuesten  Unter- 
suchungen A.  Kössel's  und  A.  NeumannV)  etwas  modi- 


!)  Leon   Lilien feld:   Zur  Chemie  der  Leukocyten,   Bd.  XVIII, 
Heft  5  und  6,  S.  473  ff. 

*)  Lilienfeld,  I.e.,  S.  474. 

8)  Ber.  d.  deutschen  ehem.  Gesellschaft,  XXVII,  S.  2215. 
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ficirten  Schemas1)  den  Abbau  des  Nucleohistons  zu  seinen 
Bestandtheilen  ins  Gedächtniss  zu  rufen: 

Nucleohiston 


in  Wasser  löslich,  zerfällt  bei 
Behandlung  mit  Salzsäure 
oderBa(OH)2  oder  Ga(OH)2 


Histon  Leukonuclein 

eine  Eiweissbase  eine  Säure,  in  Mineralsäuren 

löslich,  zerfällt  bei  der  Be- 
handlung mit  starken  Al- 
kalien 

in 


Ei  weiss  Adenyl  säure  (Nuclelnsäure) 
zerfällt  beim  Erhitzen  mit  Mi- 
neralsäuren unter  Bildung  von 
organischen  Substanzen  (Ade- 
nin, Thymin,  Lävulinsäure)  und 
Phosphorsäure. 

Um  ganz  kurz  darauf  hinzuweisen,  wird  das  Nucleo- 
histon durch  Extraction  der  betreffenden  Zellen  mit  Wasser, 
Fällen  mit  Essigsäure  und  weitere  Reinigung  durch  mehr- 
faches Lösen  in  verdünntem  Alkali  und  Wiederausfallen  dar- 
gestellt. Seine  Zusammensetzung  ist  C  =  48,46  °/0,  H  =  7#/„ 
N  =  16,86°/0,  P  =  3,025 °/0,  S  =  0,701  °/0. 

Das  Nucleohiston  ist  eine  sehr  verbreitete  Substanz.  Ich 
habe  sie  in  den  Lymphocyten  der  Thymus-  und  der  Lymph- 
drusen, in  den  Milzzellen,  den  Hodenzellen,  den  unreifen 
Karpfenspermatozöen,  dem  Dünndarmepithel  nachgewiesen. 

Zur  Klarstellung  der  Blutgerinnungsversuche  ist  es  von 
Wichtigkeit,  dass  schon  Rauschenbach*)  und  Wooldridge') 
durch  Extraction  vieler  Organe  mit  Wasser  und  Säurefällung 
Substanzen  gewannen,  über  deren  Eigenschaften  sie  jedoch 
gar  keine  Angaben  machen  und  deren  chemische  Natur  ihnen 


*)  L.  c,  S.  483. 

*)  L.  c. 

s)  Du  Bois  Reym.  Arch. 


107 

unbekannt  ist.  Wooldridge  erklärt  sein  «Gewebsfibrinogen» 
für  ein  Gemenge  von  Lecithin  mit  Eiweiss.  Es  unterliegt 
keinem  Zweifel  und  ich  habe  mich  zu  wiederholten  Malen  über- 
zeugt, dass  der  grösste  Theil  des  sogen.  «Gewebsfibrinogens» 
von  Wooldridge  aus  Nucleohiston  besteht,  was  —  wie  wir 
sehen  werden  —  zur  Richtigstellung  seiner  Versuche  und 
Schlussfolgerungen  von  eminenter  Bedeutung  ist. 

Ich  übergehe  nunmehr  zu  den  Versuchen  über  die  Ein- 
wirkung des  Nucleohistons  auf  das  extravasculäre  Blut  und 
die  aus  demselben  gewonnenen,  hier  in  Betracht  kommenden 
Eiweissstoffe.  Ich  untersuchte  die  Einwirkung  des  Nucleo- 
histons: 1.  auf  kalt  filtrirtes  Pferdeblutplasma,  2.  auf  Schmidt's 
Reactionsflüssigkeit ,   3.   auf  Höhlenflüssigkeiten   des  Pferdes, 

4.  auf  nach  Hammarsten  bereitete  reine  Fibrinogenlösung, 

5.  auf  Peptonplasma. 

Bei  all'  diesen  Versuchen  zog  ich  ausser  der  Controll- 
probe  als  solchen  noch  immer  diejenigen  Gerinnungserreger 
in  das  Experiment,  welches  bekanntermaassen  die  betreffende 
Reactionsflüssigkeit  am  schnellsten  zur  Gerinnung  bringt. 

I.  Nucleohiston  und  kalt  filtrirtes  Pferdeblutplasma. 
Versuch  I.  a)  1  cbcm.  einer  3,75 proc.  Nucleohistonlösung  von  neutraler 
Reaction  (aus  Thymus)  mit  8  cbcm.  kalt  filtrirtem  Pferde- 
blutplasma von  0°  vermischt.  Es  entsteht  ein  Nieder- 
schlag. In  1  Minute  tritt  vollständige  Gerinnung  ein; 
die  Temperatur  hat  noch  keine  4°G.  erreicht, 
b)  Controll probe.  8  cbcm.  kalt  filtrirtes  Pferdeblutplasma 
sich  allein  bei  Zimmertemperatur  überlassen.  Gerinnt 
erst  nach  41),  Stunden. 

Quantitative  Fibrinbestimmung  in  beiden 
Proben. 

Plasma,  rein 0.44  °/0  Fibrin, 

Plasma  mit  Nucleohiston  .  0,73  °|0  Fibrin. 
Versuch  II.  a)  5  cbcm.  einer  3,75 proc.  Nucleohistonlösung  von  neutraler 
Reaction  werden  mit  8  cbcm.  kalt  filtrirtem  Pferdeblut- 
plasma von  0°  vermischt  und  in  Zimmertemperatur  ge- 
stellt. Es  bildet  sich  ein  massiger  Niederschlag,  der  sich 
gut  zu  Boden  setzt.  Die  Gerinnung  bleibt  ganz  aus* 
b)  Gontrollprobe.  8  cbcm.  desselben  Plasmas  sich  allein  bei 
Zimmertemperatur  überlassen.  Beginn  der  Gerinnung 
nach  1  Stunde. 
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Aus  diesen  Versuchen  geht  hervor,  dass  das  Nucleohiston 
für  sich  in  hohem  Maasse  die  Gerinnung  des  kaltfiltrirten 
Pferdeblutplasmas  beschleunigt  und  die  Fibrinmenge  um  ein 
Beträchtliches  erhöht,  wenn  es  in  kleinen  Mengen  zum  Plasma 
gefügt  wird.  In  grösseren  Mengen  dagegen  wirkt  es  direct 
gerinnungswidrig. 

IL  Nucleohiston  und  proplastische  Flüssigkeiten. 
Bei  den  Versuchen  mit  Nucleohiston  und  proplastischen 
Flüssigkeiten  stellte  es  sich  heraus,  dass  das  ganz  reine 
Nucleohiston:  1.  keine  Gerinnung  hervorruft,  2.  die  mit  einem 
anderen  Erreger  eingeleitete  Gerinnung  um  ein  Beträchtliches 
verzögert.  Hierbei  beobachtete  ich  die  wichtige 
Thatsache,  dass  der  Zusatz  des  Nucleohistons  zu 
Salzplasma  (Schmidt's  Reactionsflüssigkeit)  und 
zur  Peritoneal-  und  Pericardialflüssigkeit  des 
Pferdes  immer  die  Bildung  eines  massigen  Nieder- 
schlages veranlasst,  welcher  sich  gut  zu  Boden 
setzt. 

Ve r s  u c h  I.   a)  3  cbcm.   Schmidt'  scher  Reactionsflüssigkeit ,    [bereitet 
(Salzplasma)        durch  Auflösen  des  Trockenrückstandes  von  MgSO*  Plasma 
in  Wasser  (1 : 7,5)]  werden  mit  20  cbcm.  einer  kräftigen 
Fibrinfermentlösung  versetzt.     Gerinnung  in  25  Mi- 
nuten. 

b)  3  cbcm.  Schmidt'scher  Reactionsflüssigkeit  mit  20  cbcm. 
Temperatur         einer  1  proc.  Nucleohistonlösung  versetzt.    Bildung  eines 

16°.  Niederschlages.    Keine  Gerinnung. 

c)  3  cbcm.  Schmidt'scher  Reactionsflüssigkeit  mit  20  cbcm. 
der  erwähnten  Fibrinfermentlösung  und  6  cbcm.  einer 
4 proc.  Nucleohistonlösung.  Niederschlagbildung.  Ge- 
rinnung nach  5  Stunden.  —  Die  Mischung  enthält 
0,8  °|0  Nucleohiston. 

Versuch II.  a)  10  cbcm.  klare,  von  deren  Zellen  durch  die  Centrifuge 
(Peritoneal-  befreite  Peritonealflüssigkeit  vom  Pferde  mit  5  cbcm. 
flüssigkeit.)         Rinderserum.     Gerinnung  nach  35  Minuten. 

b)  10  cbcm.   desselben  Liquor  peritonei  mit  5  cbcm.  einer 
Temperatur        1  proc.    Nucleohistonlösung.     Keine   Gerinnung.— 

15°  Niederschlagbildung. 

c)  10  cbcm.  derselben  Peritonealflüssigkeit  mit  5  cbcm.  einer 
2  proc.  Nucleohistonlösung  und  5  cbcm.  desselben  Rinder- 
serums.   Gerinnung  nach  6  Stunden. 
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Versuch  III.  a)  50  cbcm.  Liquor  pericardii  vom  Pferde  mit  25  cbcm.  einer 
(Liquor  kräftigen  Fibrinfermentlösung  aus  Rinderserum  versetzt, 

pericardii.)         Gerinnung  nach  40  Minuten. 

b)  50  cbcm.  derselben  Pericardialflössigkeit  mit  25  cbcm.  einer 
1  proc.  NucleohistonlÖsung  versetzt.  Niederschlagbildung- 
Keine  Gerinnung. 

c)  50  cbcm.  derselben  Pericardialflüssigkeit  mit  10  cbcm.  einer 
5  proc.  NucleohistonlÖsung  und  25  cbcm.  derselben  Fibrin- 
fermentlösung. Nach  6  Stunden  noch  keine  Ge- 
rinnung. Die  Gerinnung  trat  während  der 
Nacht  ein. 

Zu  demselben  Ergebniss  führte  ein  Versuch  mit  einer 
reinen  Fibrinogenlösung. 

Versuch IV.  a)  10  cbcm.  einer  reinen  nach  Hammarsten  bereiteten 
(Reine  Fibrinogenlösung  mit  10 cbcm.  Fibrin fermentlösung.  Ge- 

Fibrinogen-         rinnung  nach  5  Stunden, 
lösung.)       Y))  10  cbcm.  der  reinen  Fibrinogenlösung  mit  10  cbcm.  einer 
1  proc.  NucleohistonlÖsung.  Bildung  eines  massigen  Nieder- 
schlages.   Keine  Gerinnung. 

c)  10  cbcm.  der  reinen  Fibrinogenlösung  mit  10  cbcm.  Fibrin - 
ferment  und  2  cbcm.  einer  5  proc.  NucleohistonlÖsung. 
Gerinnung  nach  5  Stunden. 

Zu  einem  vollständig  entgegengesetzten  Resultate  führten 
nun  die  Versuche  mit  Peptonplasma.  Hierbei  nämlich  stellte 
es  sich  heraus,  dass  das  Peptonplasma  mit  Fibrin  ferment 
nicht  gerinnt,  dass  dagegen  Nucleohiston  nicht  nur 
die  Gerinnung  nicht  verzögert,  sondern  sie  selbst  ein- 
leitet. 

Versuch  V.  a)  15  cbcm.  Peptonplasma   —   (gewonnen   durch  Injection 
(Pepton-  einer  10 proc.  Lösung  von  Grübler'schem  Pepton  im 

plasma.)  Verhältniss  0,3  gr.  Pepton  zu  1000  gr.  Körpergewicht  in 

die  Jugularis,  Verblutung  des  Thieres  aus  der  Carotis  und 
Abschleuderung  der  Formelemente  durch  die  Centrifuge) 
—  mit  15  cbcm.  einer  kräftigen  Fibrinfermentlösung. 
Keine  Gerinnung, 
b)  15  cbcm.  desselben  Peptonplasmas  mit  15  cbcm.  Nucleo- 
histonlÖsung (Procentgehalt  nicht  genau  bestimmt).  Ent- 
stehung eines  grossen  Niederschlages.  Gerinnung 
nach  10  Minuten. 
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Dass  das  zu  diesem  Versuche  benutzte  Fibrinferment 
wirklich  wirksam  war,  erhellt  aus  folgendem  Experiment: 

c)  3,5  cbcm.  Schmidt's  Reactionsflüssigkeit  mit  20  cbcm. 
derselben  Fibrinfermentlösung.    Gerinnung  nach  15  Minuten. 

Aus  diesen  Versuchen  ergibt  sich:  Das  reine  Nucleo- 
histon  besitzt  die  ausgesprochene  Fähigkeit,  den 
proplastischen  Flüssigkeiten  ihre  Proplasticität 
zu  wahren,  d.  h.  die  Gerinnung  in  den  proplasti- 
schen und  fibrinogenen  Flüssigkeiten  stark  zu 
verzögern.  Dagegen  ruft  das  Nucleohiston  in  kalt 
filtrirtem  Pferdeblutplasma  und  Peptonplasma 
unweigerlich  Gerinnung  hervor  —  in  Erster em nur 
bei  richtig  getroffenem  Mengenverhältniss. 

Schon  dieses  merkwürdige  Verhalten  legte  den  Gedanken 
nahe,  dass  im  Nucleohiston  eventuell  zwei  Stoffe  vorhanden 
sind,  von  welchen  der  eine  die  Gerinnung  verhindert  resp. 
verzögert,  der  andere  die  Gerinnung  hervorruft  resp.  be- 
schleunigt. Die  darauf  angelegten  Versuche  bestätigten  es  und 
gaben  auch  Aufklärung  darüber,  warum  das  eine  Mal  die  eine, 
das  andere  die  andere  Wirkungsweise  zur  Geltung  kommt. 

Die  Versuche,  welche  eine  Etappe  zur  Aufklärung  dieser 
Verhältnisse  vorstellen,  sollen  jetzt  folgen. 

Dieselben  Versuche  mit  Nucleohiston,  welches  mit 
Kalkhydrat    oder    Baryumhydrat    behandelt  war. 

Nucleohiston  in  Ba(OH)2  gelöst  und  kalt  filtrirtes  Pferdeblutplasma. 
Versuch  I.   a)  10  cbcm.  kalt  filtrirtes  Pferdeblutplasma  und  3  cbcm.  einer 

2proc.  Nucleohistonlösung  in  Ba(OH)2  gelöst  und  mit 

Essigsäure  neutralisirt.   In  3  Minuten  vollständige 

Gerinnung, 
b)  Gontrollprobe.     10  cbcm.  desselben  Plasmas  sich  allein 

bei  Zimmertemperatur  überlassen.    Gerinnung  nach 

2  Stunden. 
Versuch  II.   a)  10  cbcm.  kalt  filtrirtes  Pferdeblutplasma  und  6  cbcm.  einer 

5 proc.  Nucleohistonlösung  in  Ba  (OH)2  gelöst.  Gerinnung 

nach  4  Minuten, 
b)  Gontrollprobe.     10  cbcm.  desselben  Plasmas  sich  allein 

überlassen.     Gerinnung  nach  1%  Stunden. 
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Aus  diesen  Versuchen  geht  hervor,  dass  die  Behandlung 
des  Nucleohistons  mit  Baryumhydrat  seine  Eigenschaften  dem 
kaltfiltrirten  Pferdeblutplasma  gegenüber  verändert.  Dieselbe 
Menge,  welche  früher  genügte,  um  dem  Plasma  seine  spontane 
Gerinnbarkeit  zu  rauben,  rufen  jetzt  selbst  in  dem  Plasma 
intensiv  Gerinnung  hervor.  Noch  deutlicher  wird  diese  Ein- 
wirkung des  Baryumhydrats  und  Aetzkalks  bei  folgenden  Ver- 
suchen mit  proplastischen  und  fibrinogenen  Flüssigkeiten. 

Die  Nucleohistonlösungen  wurden  folgendermaassen  vor- 
behandelt. Zu  der  Lösung  des  Nucleohistons  wird  Kalkwasser 
zugesetzt,  sehr  vorsichtig,  so  lange  ein  Niederschlag  entsteht. 
Ein  Ueberschuss  und  ein  zu  Wenig  sind  strengstens  zu  ver- 
meiden. Der  entstandene  Niederschlag  setzt  sich  gut  zu  Boden. 
In  die  überstehende  Flüssigkeit  wird  Kohlensäure  eingeleitet, 
vom  CaC08  abfiltrirt  und  das  Filtrat  zu  den  nun  folgenden 
Versuchen  verwendet.  Der  Procentgehalt  des  gelösten  Stoffes 
wurde  durch  Eindunsten  in  gewogener  Platinschale  und  Wägen 
bestimmt. 

Mit  Ca(OH)%  behandeltes  Nucleohiston  und  proplastische  Flüssigkeiten. 

Versuch  I.   a)  4  cbcm.  Schmidt'scher  Reactionsflüssigkeit  mit  20  cbcm. 

(Salzplasma.)  einer  ungefähr  lproc.  Lösung  der  Substanz,  welche  aus 
dem  Nucleohiston  durch  Behandlung  mit  Ca(OH)s  ent- 
stand. Gerinnt  nach  40  Minuten.  Keine  Nieder- 
schlagbildung. 

b)  Gontrollprobe  I.  4  cbcm.  Schmidt'  scher  Reactions- 
flussigkeit mit  20  cbcm.  destill.  Wassers.  Keine  Ge- 
rinnung. 

c)  Gontrollprobe  IL  4  cbcm.  Schmidt'  scher  Reactions- 
flussigkeit mit  20  cbcm.  einer  ungefähr  gleich  concentrirten 
Lösung  von  Ca  S04  wie  bei  a)  in  Bezug  auf  den  Ga-Gehalt. 
(Bestimmt  durch  Titration  mit  H8P04  und  Phenolphtaleln. 
Die  Bestimmungsmethode  ist  zwar  ungenau  —  aber  für 
vorliegende  Zwecke  ungenügend).  Gerinnung  nach 
5  Stunden. 

d)  Gontrollprobe  III.  4  cbcm.  Schmidt1  scher  Reactions- 
flussigkeit und  30 cbcm  Fibrinfermentlösung.  Geri nnun g 
nach  30  Minuten. 

Versuch  IL   a)  50  cbcm.   klare  Peritonealflüssigkeit  und  20  cbcm.   einer 
(Liquor  1  proc.  Lösung  der  bei  der  Behandlung  des  Nucleohistons 

peritonei.)  mit  Ca  (QH)2  entstandenen  Substanz.    Gerinnung  nach 

1  Stunde  30  Minuten. 
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b)  Controllprobe  I.  50  cbcm.  derselben  Peritonealffüssigkeit 
mit  20  cbcm.  Wasser.    Keine  Gerinnung. 

c)  Controllprobe  III.  50  cbcm.  derselben  Peritonealflüssigkeit 
mit  20  cbcm.  Wasser  und  einigen  Tropfen  2proc.  CaCl2- 
Lösung.    Keine  Gerinnung. 

d)  Controllprobe  IV.  50  cbcm.  derselben  Peritoneal  flüssigkeit 
und  20  cbcm.  Fermentlösung.  Gerinnung  nach  30 
Minuten. 

Versuch  III.  a)  10  cbcm.  Pericardialflüssigkeit   vom  Pferde   mit  5  cbcm. 
(Liquor  der  im  I.  und  II.  Versuch  benutzten  durch  Ca(0H)2  aus 

(pericardii.)        Nucleohiston  gewonnenen  Lösung.    Gerinnung  nach 
2  Stunden, 

b)  Controllprobe  I.  10  cbcm.  derselben  Pericardealflüssigkeit 
und  5  cbcm.  dest.  Wasser.    Keine  Gerinnung. 

c)  Controllprobe  III.  10  cbcm.  Liquor  pericardii  und  5  cbcm. 
Wasser,  dem  einige  Tropfen  2proc.  Ca C8- Lösung  zu- 
gesetzt wurden.    Keine  Gerinnung. 

d)  Controllprobe  IV.  10  cbcm.  Liquor  pericardii  und  5  cbcm. 
Fibrinfermentlösung.     Gerinnung  nach  1   Stunde. 

Mit  Ca(0H)a  behandeltes  Nucleohiston  und  reine  Fibrinogenlösung. 
Versuch.       a)  30  cbcm.  reiner  Fibrinogenlösung  mit  15  cbcm.  der  lproc. 
Lösung  der  Substanz,  welche  aus  dem  Nucleohiston  durch 
Ca(OH)2  gewonnen  wnrde,  vermischt.  Gerinnung  nach 
1  Stunde. 

b)  Controllprobe  1.  30  cbcm.  einer  Fibrinogenlösung  mit 
15  cbcm.  Wasser,  welchem  einige  Tropfen  einer  lproc. 
Ca Cl2-Lösung  zugesetzt  wurden.    Keine  Gerinnung 

c)  Controllprobe  II.  30  cbcm.  reiner  Fibrinogenlösung  und 
1 5  cbcm.  Fibrinfermentlösung.  Gerinnung  nach  35 
Minuten. 

Aus  diesen  Versuchen  ergibt  sich  die  Thatsache,  dass 
Ca  (OH),  und  Ba(OH),,  mit  welchem  ich  dieselben  Resultate 
erzielt  habe,  das  Nucleohiston,  welches  für  sich  die  Gerinnung 
in  den  proplastischen  und  fibrinogenen  Flüssigkeiten  bedeutend 
verzögert,  geschweige  denn  hervorruft,  in  einen  Körper 
verwandeln,  der  in  denselben  Reactionsflüssigkeiten  unweiger- 
lich Faserstoffgerinnung  hervorruft. 

Worin  besteht  nun  die  durch  Aetzbaryt  oder  Aetzkalk 
in  dem  Nucleohiston  gesetzte  Veränderung?    Folgende  That- 
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sache  schien  auf  den  ersten  Blick  eine  Antwort  auf  diese 
Frage  zu  liefern. 

Wenn  man  zu  einer  Nuclcohistonlösung  Kalkwasser 
zusetzt,  so  entsteht  ein  Niederschlag,  welcher  bei  weiterem 
Zusatz  von  Kalkwasser  theilweise  verschwindet,  um  dann  bei 
noch  weiterem  Zusatz  wieder  zu  erscheinen.  Wenn  man  nun 
den  zuerst  gebildeten  Niederschlag  auf  einem  Filter  sammelt 
und  untersucht;  so  ist  es  ein  Leichtes,  sich  zu  überzeugen, 
dass  er  aus  Histon  besteht  —  d.  h.  aus  einer  Kalkverbindung 
des  Histons.  Löst  man  den  Kalkniederschlag  in  Salzsäure 
und  fügt  Ammoniak  hinzu,  so  entsteht  eine  flockige  Fällung, 
der  Körper  gibt  in  der  Kälte  Biuretrg^ction ,  ist  nach  statt- 
gehabter Reinigung  phosphojß^»-^^*^.  umdasKalkwasser 
hat  von  Nucleohiston  t  ,on  abgespalten.   Das 

Histon   geht   nun  bei   weiU  asatz   von   Kalkwasser  in 

Lösung  und  der  bei  noch  \  em  Zusatz  von  Kalkwasser 
auftretende  Niederschlag  ist  i  .1  Histon  mehr,  sondern  das 
Kalksalz  des  zweiten  Spalturgsproductes,  des  Nuclei'ns, 
welches  in  grossen  Kalkwassermengen  unlöslich  ist. 

Auch  Ba  (OH),  spaltet  das  Nucleohiston,  aber  in  äusser- 
lich  anderer  Weise.  Es  entsteht  bei  Zusatz  von  Barytwasser 
zu  gelöstem  Nucleohiston  ein  Niederschlag,  der  jedoch  nicht 
aus  Histon,  sondern  dem  Barytsalz  des  Nuclei'ns  besteht.  Das 
Histon  geht  bei  der  Spaltung  durch  Ba  (OH),  sofort  in's  Filtrat, 
aus  welchem  es  als  Baryumverbindung  durch  Alkohol  aus- 
gefallt werden  kann. 

Nach  diesem  Befunde  lag  es  nahe,  daran  zu  denken, 
dass  die  Einwirkung  des  Aetzkalks  und  Aetzbaryts  auf  das 
Nucleohiston,  welche  demselben  gerinnungserregende  Eigen- 
schaften verleihen,  darauf  beruht,  dass  das  Nucleohiston  ge- 
spalten wird  und  so  die  gerinnungserregende  Componente  — 
Nuclein  oder  Histon  —  seine  Wirksamkeit  frei  entfalten  kann. 

Es  trat  also  die  Notwendigkeit  an  mich  heran,  die 
beiden  Spaltungscomponenten  des  Nucleohistons  —  das  Leuko- 
nuclein  und  das  Histon  —  jede  für  sich  auf  ihre  gerinnungs- 
erzeugenden  Eigenschaften  zu  prüfen.  Ich  begann  mit  dem 
Nuclein. 
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IL  Leukonuclein  und  Gerinnung. 
Das  Leukonuclein  lässt  sich  auf  vielfache  Weise  vom 
Nucleohiston  abspalten. 

1.  Durch  Behandlung  des  Nucleohistons  mit  Ba(OH), 
oder  Ca(OH)„  was  ich  oben  beschrieben  habe. 

2.  Durch  verdünnte  Salzsäure.  Behandelt  man  Nucleo- 
histon mit  verdünnter  Salzsäure  (8  cbcm.  rauchender 
HCl  auf  1000  cbcm.  HfO),  so  bleibt  das  Leukonuclein 
ungelöst  zurück,  während  das  Histon  in  Lösung  geht. 
Durch  mehrmalige  Extraction  mit  0,8 °/0  HCl,  Lösung 
in  verdünntem  Alkali  und  Wiederausfällung  mit  Säure, 
Behandeln  mit  Alkohol  und  Aether  kann  man  das  Leuko- 
nuclein rein  gewinnen.  Dieses  ist  löslich  im  Ueberschuss 
von  HCl,  unlöslich,  oder  schwer  löslich  in  Wasser. 

3.  Durch  Behandeln  des  Nucleohistons  mit  kochendem 
Wasser.  Hierbei  geht  das  Nuclein  in  Lösung  und 
kann,  nach  Concentration  derselben  auf  dem  Wasser- 
bade durch  Alkohol  oder  verdünnte  Salzsäure  aus- 
gefallt werden.  Dieses  Nuclein  ist  löslich  in  Wasser 
und  überschüssiger  Salzsäure. 

4.  Durch  Behandeln  des  Nucleohistons  mit  Alkalien. 
Lässt  man  Nucleohiston  in  massig  starker  (10°/0) 
Natronlauge*  einige  Stunden  stehen  und  fallt  dann 
mit  Säure,  so  bekommt  man  ebenfalls  ein  Nuclein, 
welches  in  überschüssiger  HCl,  nicht  aber  in  Wasser 
löslich  ist. 

5.  Durch  künstlichen  Magensaft.  Behandelt  man  Nucleo- 
histon längere  Zeit  mit  Pepsin  -Chlorwasserstoffsäure 
im  Brütofen  bei  37 — 40°,  so  bleibt  ein  ungelöster 
Rückstand  zurück,  welcher  ebenfalls  aus  Nuclein  be- 
steht. Dieses  ist  jedoch  weder  in  Wasser  noch  über- 
schüssiger Salzsäure  löslich. 

Obzwar  nun  die  nach  verschiedenen  Methoden  aus  dem 
Nucleohiston  gewonnenen  Nucleine  verschiedene  Löslichkeits- 
verhältnisse  zeigen,  so  stimmen  sie  alle  in  ihrer  Elementar- 
zusammensetzung genau  miteinander  überein.  Ihr  Phosphor- 
gehalt schwankt  zwischen  4,7  und  4,99  °/0. 
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Zu  den  gleich  zu  besprechenden  Gerinnungsversuchen 
benutzte  ich  das  Leukonuclein  2,  welches  aus  dem  Nucleo- 
histon  durch  verdünnte  Salzsäure  gewonnen  wird.  In  An- 
wendung kamen  neutrale  Lösung  ganz  reiner,  zuvor  analysirter 
Präparate. 

Leukonucletn  und  kalt  filtrirtes  Pferdeblutplasma. 
Versuch.  a)  7  cbcm.  kalt  filtrirtes  Pferdeblutplasma  mit  1  cbcm.  einer 
2 proc.  LeukonucleTnlösung  versetzt.  Gerinnnt  nach 
8  Minuten.  —  Die  Temperatur  hat  noch  keine  10° 
erreicht, 
b)  Gontrollprobe.  7  cbcm.  kalt  filtrirtes  Pferdeblutplasma 
für  sich  allein  bei  Zimmertemperatur  stehen  gelassen. 
Gerinnung  nach  l1/«  Stunden. 

Schon  dieser  Versuch  lehrt,  dass  das  gerinnungserregende, 
coagulative  Vermögen  des  Nucleohistons  durch  die  Abspaltung 
des  Histons  nicht  verloren  gegangen  ist.  Dass  es  aber  die 
Spaltung  allein  nicht  ist,  welche  bei  der  Behandlung  des 
Nucleohistons  mit  Ca  (OH),  und  Ba(OH),  aus  einer  gerinnungs- 
widrigen eine  gerinnungseinleitetende  Substanz  erzeugte,  lehrten 
folgende  Versuche. 

Leukonucletn  und  proplastische  Flüssigkeiten. 
Versuch  I.   a)  3  cbcm.  Schmidt1  scher  Reactionsflüssigkeit  werden  mit 
(Salzplasma.)       20  cbcm.  einer  1  proc.  LeukonucleTnlösung  versetzt.  Ent- 
stehung  eines  massigen,  sich   gut  zu  Boden 
setzenden  Niederschlages.  Keine  Gerinnung. 

b)  3  cbcm.  Schmidt 'scher  Reactionsflüssigkeit  mit  20  cbcm. 
einer  kräftigen  Fibrinfermentlösung.  Gerinnung  in 
25  Minuten. 

c)  3  cbcm.  derselben  Reactionsflüssigkeit  mit  20  cbcm.  der- 
selben Fermentlösung  und  5  cbcm.  einer  3  proc.  Leuco- 
nuclemlösung.    Gerinnung  in  25  Minuten. 

Versuch  II.  a)  25  cbcm.  klare  Peritonealflüssigkeit  mit  12  cbcm.  einer 
(Peritoneal-  1  proc. LeukonucleTnlösung.  MassigerNiederschlag. 
flüssigkeit.)        Keine  Gerinnung. 

b)  25  cbcm.  derselben  Peritonealflüssigkeit  mit  12  cbcm.  einer 
Fibrinfermentlösung.    Gerinnt  nach  1  Stunde. 

c)  25  cbcm.  derselben  Peritonealflüssigkeit  mit  12  cbcm. 
Fibrinfermentlösung  und  5  cbcm.  einer  3  proc.  Leuko- 
nucleTnlösung.    Gerinnt  nach  55  Minuten. 
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Versuch  III.  a)  10  cbcm.  Liquor  pericardii  vom  Pferde  und  5  cbcm.  der 
(Liquor  1  proc. LeukonucleTnlÖsung.  Entstehung  eines  Nieder- 

pericardii.)         Schlages.    Keine  Gerinnung. 

b)  10  cbcm.  derselben  Pericardialflüssigkeit  vom  Pferde  mit 
5  cbcm.  der  Fibrinfermentlösung.  Gerinnung  nach 
50  Minuten. 

c)  10  cbcm.  Liquor  pericardii  mit  5  cbcm.  Fibrinferraent 
und  2  cbcm.  3 proc.  LeukonucleTnlÖsung.  Gerinnung 
nach  50  Minuten. 

Zu  dem  gleichen  Resultate  führte  ein  Versuch  mit  reiner 
Fibrinogenlösung. 

Versuch.  a)  20  cbcm.  einer  reinen  nach  Hammarsten  dargestellten 
Fibrinogenlösung  und  10  cbcm.  einer  1  proc.  LeukonucleTn- 
lÖsung. Bildung  eines  Niederschlages.  Keine 
Gerinnung. 

b)  20  cbcm.  der  reinen  Fibrinogenlösung  und  10  cbcm. 
Fibrinferment.    Gerinnung  nach  20  Minuten. 

c)  20  cbcm.  der  reinen  Fibrinogenlösung,  10  cbcm.  Fibrin- 
ferment und  3  cbcm.  3 proc.  LeukonucleTnlÖsung.  Ent- 
stehung eines  Niederschlages.  Gerinnung 
nach  20  Minuten. 

Zu  einem  anderen  Ergebniss  leitete  ein  Versuch  mit 
Leukonuclei'n  und  Peptonplasma. 

Versuch.  10  cbcm.  Peptonplasma  vom  Hunde  mit  5  cbcm.  einer  lOproc. 
LeukonucleTnlÖsung.  Gerinnung  nach  10  Mi  nute  n.  — 
Vorherige  Bildung  eines  Niederschlages. 

Aus  diesen  Versuchen  geht  hervor,  dass  es  nicht  die 
Spaltung  des  Nucleohistons  ist,  welche  bei  der  Behandlung 
desselben  mit  Kalkwasser  oder  Barytwasser  ihm  coagulatives 
Vermögen  verleiht.  Dass  aber  die  Abspaltung  des  Histons 
einen  ausserordentlich  wichtigen  Einfluss  ausübt,  das  beweisen 
die  Versuche,  in  welchen  das  Leukonuclei'n  zu  spontan  ge- 
rinnenden Mischungen  von  proplastischen  oder  fibrinogenen 
Flüssigkeiten  zugesetzt  worden  ist.  Während  nämlich  das 
Nucleohiston  die  Gerinnung  derselben  deutlich  verzögerte,  übte 
das  Leukonuclei'n  gar  keinen  qualitativen  Einfluss  auf  die  Ge- 
rinnung aus. 

Durch  die  Abspaltung  des  Histons  verliert 
also  das  Nucleohiston  seine  gerinnungshemmende 
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Eigenschaft  —  es  entsteht  aber  ein  Nudeln,  wel- 
ches für  sich  keine  coagulatives  Vermögen  besitzt. 

Es  liegt  selbstverständlich  nach  diesen  Experimenten  nahe, 
die  gerinnungshemmenden  Eigenschaften  des  Nucleohistons 
seiner  Componente  dem  Histon  zuzuschreiben.  Wir  werden  später 
sehen,  dass  sich  diese  Annahme  durch  das  Experiment  bestätigt. 

Wenn  also  die  Versuche  mit  freiem  Leukonuclei'n  auch 
einen  wichtigen  Schritt  in  der  Erklärung  der  gerinnungs- 
hemmenden Eigenschaften  des  Nucleohistons  bedeuten,  so 
erklären  sie  dennoch  die  Thatsache  nicht,  dass  Aetzkalk  und 
Aetzbaryt  aus  dem  Nucleohiston  einen  Gerinnungserreger 
machen.  Die  zunächst  in  Erwägung  zu  ziehende  Erklärung 
wäre  also  diejenige,  dass  das  Nucleohiston  resp.  seine  Compo- 
nente  das  Leukonuclei'n  als  solches  unwirksam,  als  Kalk- 
verbindung dagegen  wirksam  ist  —  eine  Annahme,  welche 
von  Pekelharing  gemacht  worden  ist.  Diese  Annahme 
erwies  sich  als  völlig  unhaltbar,  wie  folgende  Versuche  zeigen. 

Wie  schon  erwähnt,  fiel  es  mir  auf,  dass  wohl  das 
Nucleohiston,  als  das  Leukonuclein  in  allen  Reactionsflüssig- 
keiten,  die  in  Verwendung  kamen  —  also  im  kalt  filtrirten 
Pferdeblutplasma,  in  proplastischen  und  fibrinogenen  Flüssig- 
keiten, und  im  Peptonplasma  massige,  sich  gut  zu  Boden 
setzende  Niederschläge  erzeugte.  Diese  meine  Beobachtung 
hat  mich  zu  einer  Reihe  von  Experimenten  veranlasst,  welche 
die  Sachlage  aufgeklärt  haben. 

Es  hat  sich  nämlich  ergeben,  dass  die  durch 
die  Nucleinsubstanzen  in  allen  Fibrinogen  ent- 
haltenden Flüssigkeiten,  ohne  Rücksicht  auf  ihre 
sonstige  Beschaffenheit  erzeugten  und  gewaschenen 
Niederschläge  einen  Körper  darstellen,  welcher 
die  Eigenschaft  besitzt,  mit  Kalk-  oder  Baryt- 
salzen ohne  anderen  Zuzatz  allein  zu  gerinnen. 

Experimentelle  Belege: 
L  Nucleohiston. 
I.  Salzplasma.     Zu  15  cbcm.  Schmidt' scher  Reactionsflüssigkeit 
wird  eine  5proc.  Nucleohistonlösung   so   lange  zugesetzt,   bis   noch 
Niederschlag  entsteht.     Derselbe  wird  schnell  auf  einem  Filter  ge- 
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sammelt,  mit  kaltem  Wasser  gewaschen,  vom  Filier  genommen  in 
verdünnter  Sodalösung  gelöst  und  2  Tropfen  6proc.  Ca  Cl2- Lösung 
zugesetzt.  Gerinnung  nach  20  Minuten. 
IL  Kaliumoxalatplasma.  Aus  \ 50  cbcm.  Kaliumoxalatplasma  vom 
Hunde  wird  durch  Nucleohistonlösung  der  betreffende  Niederschlag 
erzeugt,  gesammelt,  gewaschen,  in  verdünntem  Na2C08  gelöst  und 
zu  3  cbcm.  der  Lösung  2  Tropfen  6  proc.  Ca  Cl2  -  Lösung  zugefügt. 
Gerinnung  nach  45  Minuten. 

III.  Peritonealflüssigkeit,  ebenso  behandelt.  4  cbcm.  der  Lösung 
des  Nucleohistonniederschlages  mit  einigen  Tropfen  6  proc.  CaCl,- 
Lösung  versetzt.    Gerinnung  nach  40Minten. 

IV.  Liquor  pericardii  ebenso  behandelt*  2  cbcm.  der  Lösung  des 
Nucleohistonniederschlages  mit  3  Tropfen  6 proc.  Ca Cl2-Lösung.  Ge- 
rinnung nach  einer  halben  Stunde. 

V.  a)  Reine  Fibrinogenlösung.  20 cbcm.  einer  reinen  Fibrinogen- 
lösung  mit  einer  3— 4 proc.  Nucleohistonlösung  ausgefallt,  Nieder- 
schlag gesammelt ,  gewaschen ,  in  Na2  C08  gelöst.  Zu  3  cbcm.  der 
Lösung  3  Tropfen  6 proc.  Ca Cl2-Lösung.  Gerinnung  nach  einer 
halben  Stunde. 

b)  Controllprobe.    10  cbcm.  derselben  Fibrinogenlösung  mit  3  Tropfen 
6 proc.  CaCl2-Lösung.    Keine  Gerinnung. 

Dasselbe  Resultat,  nur  mit  viel  kürzerer  Gerin- 
nungszeit,  ergaben  die  Versuche  mit  Leukonuclein.  Da 
die  Experimente  mit  der  reinen  Fibrinogenlösung  die  weitaus 
wichtigsten  sind,  beschränke  ich  mich  auf  die  Anführung  der 
Letzteren : 

Versuch,  a)  30  cbcm.  reiner  Fibrinogenlösung  aus  Hundeblut  werden  mit 
einer  schwach  sauer  reagirenden  Lösung  von  Leukonuclein 
gefällt ,  der  entstandene  Niederschlag  auf  einem  Filter  ge- 
sammelt und  schnell  mit  kaltem  Wasser  ausgewaschen.  Der 
Niederschlag  wird  vom  Filter  genommen  und  in  12  cbcm. 
verdünnter  Sodalösung  gelöst.  4  cbcm.  dieser  Lösung  mit 
3  Tropfen  6 proc.  Ca Cl2-Lösung.  Gerinnung  nach  5  Mi- 
nuten, 
b)  Controllprobe.  10  cbcm.  reiner  Fibrinogenlösung  mit  3  Tropfen 
6 proc.  CaClj-Lösung  versetzt.    Keine  Gerinnung. 

Wichtig  war  nun  die  Frage,  ob  auch  beim  Abbau  des 
Nucleins  zur  Nuclei'nsäure,  also  zum  eiweissfreien  Spaltungs- 
product  des  Nucleohistons ,  diese  merkwürdige  Eigenschaft 
nicht  verloren  geht,  d.  h.  ob  auch  die  eiweissfreie  Nuclein- 
säure  aus  dem  Fibrinogen  einen  Körper  herausfallt,  welcher 
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schon  für  sich  ohne  Zuhülfenahme  irgend  einer  anderen 
Substanz  mit  Kalksalzen  gerinnt.  Die  daraufhin  gerichteten 
Versuche  haben  ergeben,  dass  die  Nuclelnsäure  ebenso  und 
noch  intensiver  wirkt  wie  die  vorher  erwähnten  Nucleo- 
proteide,  d.  h.  die  Nuclelnsäure  fällt  aus  Fibrinogenlösungen 
eine  Substanz,  welche  noch  schneller  mit  Kalksalzen  ge- 
rinnt, wie  die  vorausgegangenen  durch  Fällung  mit  Nucleo- 
histon  und  Leukonuclein  erhalten.  Die  zu  diesen  Versuchen 
verwendete  Säure  verdanke  ich  der  grossen  Güte  des  Herrn 
Prof.  Kossei.     Sie   stammte  aus   den  Thymuslymphocyten. 

Versuch,  a)  30  cbcm.  reiner  Fibrinogenlösung  werden  mit  Nuclelnsäure 
versetzt,  so  lange  ein  Niederschlag  entsteht.  Der  Nieder- 
schlag wird  gesammelt,  schnell  gewaschen  und  in  verdünnter 
Na2  GOs  gelöst.  Zu  5  cbcm.  der  Lösung  werden  4  Tropfen 
6proc.  CaCl2-Lösung  zugesetzt.  Gerinnt  nach  1  Mi- 
nute zu  einem  festen  Kuchen, 
b)  5  cbcm.  der  ursprünglichen  Fibrinogenlösung  und  4  Tropfen 
6proc.  Ca Cl s -Lösung.    Keine  Gerinnung. 

Diesen  Versuch  habe  ich  viele  Male  wiederholt  und  jedes 
Mal  setzte  mich  die  schnelle,  fast  momentane  Gerinnung  des 
Nucleinsäureniederschlages,  den  man  aus  Fibrinogen  gewinnt 
mit  Kalksalzen,  in  Erstaunen. 

Bei  der  Ausführung  dieser  Versuche  muss  man  jedoch 
auf  einige  Einzelheiten  Rücksicht  nehmen,  welche  ihr  Gelingen 
bedingen.  Diese  sind:  1.  schnelle  Operation,  2.  der  ent- 
standene Körper  darf  nicht  zu  lange  mit  Na,  CO,  in  Berührung 
bleiben,  denn  in  alkalischer  Lösung  aufbewahrt,  verliert  er  schon 
nach  12  Stunden  seine  Fähigkeit,  mit  Kalksalzen  Fibrin  zu  geben. 

Wenn  ich  nun  das  wichtige  Ergebniss  dieser  Versuche 
resumire : 

Der  Hauptbestandtheil  des  Leukocytenkerns, 
das  Nucleohiston,  besitzt  zwei  entgegengesetzte 
Eigenschaften:  1.  eine  gerinnungshemmende,  2.  eine 
gerinnungserregende,  die  zweite  nur  unter  ganz 
bestimmten  Bedingungen. 

Durch  Abspaltung  des  Histons  geht  die  ge- 
rinnungshemmende Eigenschaft  des  Nucleohistons 
verloren. 
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Kalkhydrat  und  Baryumhydrat  spalten  das 
Histon  ab  und  bewirken,  dass  das  zweite  Spal- 
tungsproduct  Leukonuclein  bei  Gegenwart  von 
Aetzkalk  und  Aetzbaryt  in  Fibrinogenlösungen 
Gerinnung  erzeugt. 

Das  freie  Leukonuclein  ruft  keine  Gerin- 
nungen in  Fibrinogenlösungen  hervor. 

Aus  einer  reinen,  weder  für  sich  allein,  noch 
auf  Zusatz  von  Kalksalzen  gerinnenden  Fibri- 
nogenlösung  fällen  Nucleohiston,  Leukonuclein 
und  Nuclei'nsäure  eine  Substanz  aus,  welche  mit 
Zuhilfenahme  von  Soda  in  Wasser  gelöst,  bei 
Zusatz  einiger  Tropfen  von  Calciumchloridlösung 
im  Verlauf  eines  kurzen  Zeitraumes,  zu  einem 
festen  Faserstoffkuchen  gerinnt. 

Diese  ganz  merkwürdige  Thatsache,  dass  das  nach  der 
Ha ramarsten' sehen  Methode  gewonnene,  durch  gesättigte 
Kochsalzlösung  gefällte  Fibrinogen  mit  Kalksalzen  vollständig 
ungerinnbar,  während  der  aus  demselben  Fibrinogen  mit 
Hilfe  der  Nucleinsubstanzen  gewonnene  Körper  durch  ein 
wenig  Calciumchlorid  oder  Calciumsulfat  sofort  zum  Gerinnen 
gebracht  werden  kann,  erklärt  nun  die  vorangegangenen 
Experimente,  bei  welchen  das  Leukonuclein  für  sich  keine 
Gerinnung  erzeugte,  in  Kalkwasser  oder  Barytwasser  gelöst 
die  Gerinnung  einleitete. 

Die  Nucleinkörper  erzeugen  aus  dem  Ham- 
marsten'schen  Fibrinogen  eben  einen  Körper, 
welcher  für  sich  nicht  gerinnt,  dagegen  mit  Kalk- 
salzen vermengt  typischen  Faserstoff  liefert.  Die 
Intensität  der  diesbezüglichen  Einwirkung  der  Nucleinstoffe 
ist  direct  abhängig  von  der  Abbaustufe  des  Nucleohistons 
d.  h.  die  Intensität  wächst  mit  dem  Reichthum  der  Abbau- 
produete  an  Nuclei'nsäure  und  erreicht  ihr  Maximum  bei  der 
Nucleinsäure  selbst.  Damit  will  ich  sagen,  dass  der  Nucleo- 
histonniederschlag,  den  man  aus  Fibrinogen  erhält,  mit  CaCl, 
langsamer  gerinnt  als  der  Leukonucleinniederschlag  und  dieser 
wieder  langsamer  als  der  Nucleinsäureniederschlag,   welcher 
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schon  im  Verlauf  eines  Sekunden  zählenden  Zeitraumes  mit 
CaCl,  typischen  Faserstoff  liefert*  Wir  werden  bald  sehen, 
worauf  diese  Verhältnisse  beruhen. 

Das  Thrombosin  und  die  Gerinnung. 

Es  tritt  also  die  wichtige  Frage  heran:  Worin  besteht 
die  Einwirkung  der  Nucleinsubstanzen  auf  das  Fibrinogen? 
Es  sind,  sofern  ich  ersehe,  drei  Möglichkeiten  in  Betracht  zu 
ziehen.  1.  Entweder  existirt  das  Fibrinogen  in  zwei  Modifi- 
cationen,  einer  durch  Kochsalz  und  einer  durch  Nucleinstoffe 
gefällten,  von  welchen  die  erstere  zur  Umwandlung  in  Faser- 
stoff ausser  des  Kalksalzes  noch  des  Fibrinfermentes  bedarf, 
während  die  letztere  schon  mit  Kalksalzen  allein  gerinnt,  oder 
2.  es  entsteht  eine  Verbindung  von  Nuclei'n  resp.  Nuclein- 
säure  mit  Fibrinogen,  welcher  die  Eigenschaft  der  Gerinnbar- 
keit mit  Kalksalzen  zukommt  oder  3.  es  wird  durch  die 
Nucleinkörper  ein  die  Gerinnbarkeit  des  Fibrinogens  mit  Kalk- 
verbindungen verhindernder  Körper  abgespalten. 

Die  Entscheidung  dieser  Frage  ermöglichte  mir  folgenden 
Befund : 

Dieselbe  Umwandlung  wie  mit  Nucleinsub- 
stanzen erleidet  das  Fibrinogen  auch  bei  Behand- 
lung mit  Essigsäure.  Ich  erhielt  aus  reinen  Fibrinogen- 
lösungen,  welche  weder  für  sich  noch  durch  Zusatz  von 
Kalksalzen  gerannen,  mittelst  Essigsäurefällung  immer  einen 
Niederschlag,  welcher  in  verdünnter  Sodalösung  gelöst,  nach 
Hinzufügung  einiger  Tropfen  einer  5proc.  Chlorcalciumlösung 
im  Verlauf  eines  ausserordentlich  kurzen  Zeitraumes,  beinahe 
explosionsartig  gerann.  Diesen,  mit  Essigsäure  gefällten  Körper, 
welcher  sich  als  identisch  mit  dem  durch  Nucleinkörper  ge- 
fällten erwies,  will  ich  fortan  als  Thrombosin  bezeichnen. 

Diese  Thatsache,  welche  ich  schon  früher  publicirt  habe*), 
ist  mittlerweile  von  J.  J.  Frederikse')  vollkommen  bestätigt 
worden. 


*)  Leon  Lilienfeld:  Weitere  Beiträge   zur   Kenntniss  der  Blut- 
gerinnung.   Verhandl.  d.  physiol   Gesellschaft,  Sitzung  vom  21.  Juli  1893. 
*)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  XIX,  Heft  2,  S.  159. 
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Schon  damals,  als  ich  diesen  Befund  publicirte,  bemerkte 
ich  ausdrücklich,  dass  ich  nach  einigen  vorläufigen  Versuchen, 
bei  welchen  ich  fand,  dass  nach  Abfiltriren  des  Thrombosins 
im  Filtrat  immer  kleine  Mengen  von  Eiweiss  nachzuweisen 
waren,  zu  der  Annahme  neige,  das  Fibrinogen  werde  durch 
die  Essigsäure  gespalten  in  eine  Substanz,  welche  mit  Ca-Salzen 
Faserstoff  liefert  und  eine  andere  Substanz,  welche  die  Ge- 
rinnung verhindert. 

Thatsächlich  konnte  ich  diese  Annahme  bestätigen.  Ich 
fand,  dass  die  vom  Thrombosin  abfiltrirte  Flüssigkeit  noch 
geringe  Mengen  eines  Eiweisskörpers  in  Lösung  hält,  welchen 
ich  nach  folgender  Methode  isolirt  habe.  100  cbcm.  reiner 
nach  Hammarsten  bereiteter  Fibrinogenlösung  werden  mit 
V5  Normalessigsäure  versetzt,  so  lange  ein  Niederschlag  ent- 
steht. Das  ausgefällte  Thrombosin  wird  auf  einem  Filter 
gesammelt,  und  mit  kaltem  Wasser  zweimal  nachgewaschen. 
Das  sauer  reagirende  Filtrat  wird  durch  Zusatz  der  berech- 
neten Menge  Natronlauge  neutralisirt  und  nachher  auf  dem 
Wasserbade  auf  die  Hälfte  seines  Volumens  eingeengt.  Jetzt 
setze  ich  zu  der  concentrirten  Flüssigkeit  das  4  fache  Volumen 
Alkohol  hinzu,  wobei  das  in  Lösung  gewesene  Kochsalz  und 
Natriumacetat  zum  grössten  Theil  herausfällt.  Der  Kochsalz- 
und  Natriumacetat-Niederschlag  wird  nun  abgesaugt  und  das 
Filtrat  wieder  eingeengt.  Nachdem  der  Alkohol  vollständig 
verschwunden,  wird  die  wässerige  Flüssigkeit  noch  weiter 
bis  auf  ein  ganz  kleines  Volumen  abgedunstet  und  durch 
Zusatz  des  vierfachen  Volumens  Alkohol  und  Aether  gefallt. 
Es  entsteht  ein  Niederschlag,  welcher  auf  einen  Filter  gesam- 
melt, mit  Alkohol  und  Aether  nachgewaschen  und  getrocknet 
sich  als  eine  mit  Kochsalz  verunreinigte  Albumose  erweist. 
Die  Substanz  ist  in  Wasser  löslich  und  gibt  in  der  Kälte 
Biuretreaction  mit  violettrother  Farbe.  Es  ist  ja  freilich  die 
Möglichkeit  nicht  ausgeschlossen,  dass  die  auf  diese  Weise 
erhaltene  Substanz  nichts  Anderes  als  ein  Umwandlungsproduct 
des  ursprünglichen  Fibrinogens,  das  durch  Essigsäure  nicht 
vollkommen  ausgefällt  wurde,  ist.  Es  ist  noch  eine  Möglich- 
keit vorhanden.    Bekanntlich  hat  Hammarsten  die  Beobach- 
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tung  gemacht,  dass  sowohl  bei  der  Hitzecoagulation,  als  bei 
der  Faserstoffgerinnung  sich  vom  Fibrinogen  ein  globulin- 
artiger  Körper  abspaltet,  das  sogenannte  Fibringlobulin,  welches 
bei  65°  coagulirt.  Nun  hat  J.  J.  Frederikse  in  seiner  oben- 
erwähnten Arbeit  auf  der  von  mir  geraachten  Entdeckung  des 
Thrombosins  und  meiner  Annahme,  das  Fibrinogen  werde  bei 
der  Essigsäureeinwirkung  in  Thrombosin  und  einen  gerinnungs- 
widrigen Körper  gespalten,  fussend  in  der  Richtung  meines 
Gedankenganges  Experimente  angestellt  und  hierbei  gefunden1), 
dass  die  von  dem  durch  Essigsäure  ausgefällten  Thrombosin 
abfiltrirte  Flüssigkeit  neben  Spuren  von  unveränderten  Fibri- 
nogen noch  eine  Substanz  enthält,  welche  bei  65°  coagulirt. 
Es  liegt  nahe,  daraus  den  Schluss  zu  ziehen,  dass  die  Essig- 
säureeinwirkung darauf  beruht,  dass  das  Fibrinogen  in  das 
Thrombosin  einerseits  und  das  Fibringlobulin  andererseits 
gespalten  wird.  Es  wäre  also  noch  möglich,  dass  der  von 
mir  erhaltene  albumoseartige  Körper  ein  Umwandlungs-  resp. 
Zersetzungsproduct  des  gebildeten  Fibringlobulins  darstellt. 

Die  Frage  konnte  ich  nur  insoferne  entscheiden,  dass 
der  von  mir  erhaltene  albumoseartige  Körper  kein  von  der 
Essigsäure  un  ausgefälltes  Fibrinogen  ist.  Zu  diesem  Behufe 
erhitzte  ich  das  Filtrat,  bevor  ich  die  weiteren  Operationen 
damit  ausführte,  längere  Zeit  auf  60°,  und  filtrirte  nachher 
von  dem  entstandenen  minimalen  Niederschlage  ab.  Zu  Anfang 
geht  der  Niederschlags  wenn  man  eine  opalescirende  Trübung 
so  nennen  darf,  mit  durchs  Filter ;  durch  mehrmaliges  Zurück- 
giessen  des  Filtrats  aufs  Filter  bekommt  man  schliesslich  doch 
ein  annehmbar  klares  Filtrat.  Dieses  in  der  oben  beschriebenen 
Weise  weiter  behandelt,  gab  auch  den  erwähnten  wasser- 
löslichen Körper. 

Ich  wollte  noch  entscheiden,  ob  —  wie  Frederikse 
angibt  —  im  Filtrat  vom  ausgefällten  Thrombosin  Fibrin- 
globulin nachweisbar  ist.  Zu  diesem  Ende  erhitzte  ich  wieder 
das  essigsaure  genau  neutralisirte  Filtrat  längere  Zeit  auf  60°, 
filtrirte  von  den  jetzt  ausgeschiedenen  Resten   unveränderten 


*).L.  c,  S.  161. 
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Fibrinogens  ab  und  erwärmte  das  Filtrat  auf  65°.  Hierbei 
erhielt  ich  Resultate,  welche  mir  keine  sicheren  Schlüsse  zu 
ziehen  erlauben.  Das  eine  Mal  nämlich  erhielt  ich  thatsächlich 
bei  65°  eine  deutliche  Trübung,  das  andere  Mal  blieb  die 
Flüssigkeit  bei  65°  ganz  klar,  wieder  ein  Mal  bekam  sie  bei 
65°  nur  eine  ganz  zarte  Opalescenz.  Wenn  man  in  Betracht 
zieht,  dass  nach  Hammarsten  das  bei  65°  coagulirende 
Fibringlobulin  ein  Drittel  seiner  Muttersubstanz  des  Fibri- 
nogens ausmachen  soll,  so  muss  man  zugestehen,  dass  die 
Ergebnisse  meiner  Experimente  eher  negativ  als  positiv  zu 
deuten  sind. 

In  Folge  dieser  zweifelhaften  Resultate  bin  ich  absolut 
nicht  im  Stande,  eine  reife  Entscheidung  zu  treffen,  ob  der 
von  mir  im  essigsauren  Filtrate  nachgewiesene  albumoseartige 
Stoff  ein  Derivat  des  Fibringlobulins  ist,  oder  eine  selbst- 
ständige Substanz.  Die  Thatsache  steht  aber  fest,  dass  nach 
Ausfällung  des  Thrombosins  ins  Filtrat  ein  eiweissartiger,  in 
Wasser  löslicher  Körper  übergeht.  Allerdings  sind  die  Mengen 
dieser  Substanz  ausserordentlich  gering. 

Es  handelte  sich  zunächst  darum,  zu  entscheiden,  ob 
diese  Substanz  thatsächlich  die  Eigenschaft  besitzt,  die  Gerinn- 
barkeit des  Thrombosins  mit  Kalksalzen  zu  verhindern.  Bei 
der  geringen  Ausbeute  an  dieser  Substanz  und  der  nicht 
unbeträchtlichen  Schwierigkeit,  sich  grosse  Mengen  von  reiner 
Fibrinogenlösung  zu  verschaffen,  musste  ich  mich  auf  zwei 
Versuche  beschränken.  Die  albumoseähnliche  Substanz  wurde 
in  diesen  Versuchen  aus  400  cbcm.  einer  ziemlich  concen- 
trirten  Fibrinogenlösung  gewonnen.  Der  getrocknete  Alkohol- 
Aetherniederschlag  wurde  in  Wasser  gelöst. 

Versuch  I.  a)  3  cbcm.  Thrombosinlösung  mit  1  cbcm.  der  Lösung  de3 
albumoseartigen  Körpers  und  3  Tropfen  5proc.  CaCl,- 
Lösung  vermischt.  Keine  Gerinnung, 
b)  Controlprobe.  3  cbcm.  derselben  Thrombosinlösung  mit 
1  cbcm.  dest.  H2  0  und  3  Tropfen  5  proc.  Ca  Cl2-Lösung. 
Gerrnnung  nach  5  Minuten. 

Versuch  II.  a)  2  cbcm.  Thombosinlösung  mit  1  cbcm.  der  Lösung  der 
albumoseartigen  Substanz  und  2  Tropfen  5  proc.  CaCl,- 
Lösung.    Keine  Gerinnung. 
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b)  Controllprobe.  2  cbcm.  derselben  Thrombosinlösung  mit 
1  cbcm.  destill.  Wassers  und  2  Tropfen  5proc.  CaCl4- 
Lösung.    Gerinnt  nach  6  Minuten. 

Es  stellte  sich  bei  einem  dritten  Versuch,  den  ich  leider 
aus  Mangel  an  Substanz  nicht  in  der  Lage  war,  zu  wieder- 
holen, dass  die  albumoseartige  Substanz  auch  die  Fähigkeit 
besitzt,  der  Gerinnung  der  proplastischen  Flüssigkeiten  mit 
anderen  Gerinnungserregern  z.  B.  dem  Fibrinferment  entgegen- 
zuwirken, d.  h.  sie  beträchtlich  zu  verzögern. 

Versuch III.  a)  2  cbcm.  Schmidt'scher  Reactionsflüssigkeit  mit  15 cbcm. 
Fibrinfermentlösung  vermischt.  Gerinnt  nach  20  Mi- 
nuten, 
b)  2  cbcm.  derselben  Reactionsflüssigkeit  mit  15  cbcm.  der- 
selben Fibrinfermentlösung  und  1,5  cbcm.  der  albumose- 
artigen  Substanz.  Beginn  der  Gerinnung  nach 
6  Stunden. 

Wir  gelangen  demnach  zu  dem  wichtigen  Ergebniss: 
Durch  die  Essigsäure  wird  aus  der  reinen  Fibri- 
nogenlösung,  die  mit  Kalksalzen  ungerinnbar  ist, 
eine  Substanz,  das  Thrombosin  ausgefällt,  welche 
mit  Kalksalzen  in  kürzester  Zeit  typischen  Faser- 
stoff liefert.  Ins  Filtrat  geht  eine  eiweissartige, 
in  Wasser  lösliche,  die  Biuretreaction  in  der  Kälte 
gebende  Substanz,  welche  die  Gerinnbarkeit  des 
Thrombosins  mit  Kalksalzen  verhindert  und  auch 
überhaupt  gerinnungshemmende  Eigenschaften 
besitzt. 

Es  tritt  nun  die  Frage  an  uns  heran,  ob  die  Essigsäure- 
einwirkung auf  das  Fibrinogen  in  ihrem  Verlauf  und  ihrem 
Ergebniss  identisch  ist  mit  derjenigen  Einwirkung,  welche 
man  durch  Fällung  der  reinen  Fibrin ogenlösungen  mit  den 
Nucleinsubstanzen  aus  Leukocyten,  also  Nucleohiston,  Leuko- 
nucleln,  Nucleinsäure  erzielt.  Wir  haben  gesehen,  dass,  wenn 
man  zu  einer  Fibrinogenlösung  eine  resp.  Nucleinsubstanz 
zusetzt,  ein  Niederschlag  entsteht,  welcher  in  verdünntem 
Alkali  gelöst  durch  Zusatz  eines  Kalksalzes  in  kurzer  Zeit 
Faserstoff  liefert.  Es  fragt  sich  also,  ob  auch  hierbei  aus  der 
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Fibrinogenlösung  Thrombosin  ausgefällt  wird  und  ins  Filtrat 
die  oben  beschriebene  albumoseartige  Substanz  übergeht? 
Es  könnte  ja,  und  das  ist  nach  allein  bisher  bekannten  das 
Wahrscheinlichste,  beim  Zusatz  von  Nuclelnsäure,  welche  ja 
doch  das  wirksame  Princip  der  Nucleinsubstanzen  darstellt, 
wie  wir  gesehen  haben,  zur  Fibrinogenlösung  eine  Verbindung 
des  Fibrinogens  oder  Thrombosins  mit  Nuclelnsäure,  ausfallen, 
nicht  aber  das  freie  Thrombosin.  Es  ist  ja  aus  den  Unter- 
suchungen Altmann's  und  Kossel's  zur  Genüge  bekannt, 
dass  Nuclelnsäure  in  saurer  Lösung  Eiweiss  fallt,  nicht  aber 
als  solches,  sondern  als  Verbindung  mit  Nuclelnsäure,  also 
als  eine  Art  Nudeln. 

Erstaunlicherweise  liegt  die  Sache  beim  Fibrinogen  anders. 
Die  Nuclelnsäure  resp.  die  Nucleinsubstanzen  fällen  aus  dem 
Fibrinogen  keine  nucleinsauren  Eiweissverbindungen,  sondern 
das  freie  Thrombosin  —  verhält  sich  also  ganz  wie  die  Essig- 
säure. Es  kommen  hier  also  nur  die  sauren  Eigenschaften 
der  Nuclelnsäure  zur  Geltung. 

Folgender  Versuch  möge  dies  illustriren : 

Zu  150  cbcm.  reiner  mit  Kalksalzen  ungerinnbarer  Fibrinogenlösung 
aus  Hundeblut  wird  Nuclelnsäure  aus  Thymus,  die  ich  der  Gute  des 
Herrn  Professors  Kossei  verdanke,  in  Wasser  mit  stark  saurer 
Reaction  gelöst  solange  zugesetzt,  als  noch  ein  Niederschlag  entsteht 
Der  entstandene  Niederschlag  wird  auf  einem  Filter  gesammelt  und 
mehrere  Male  mit  kaltem  Wasser  nachgewaschen,  nachher  wird  der 
Niederschlag  vom  Filter  genommen  und  zwischen  Filtrirpapier  gut 
abgepresst.    Der  Niederschlag  wird  in  mehrere  Theile  getheilt. 

a)  Theil  I  wird  in  verdünntem  Natriumcarbonat  aufgelöst  und  zu  der 
Lösung  werden  ein  Paar  Tropfen  5proc.  CaCl2-Lösung  zugefügt 
Die  Mischung  gerinnt  nach  2  Minuten  zu  einem  derben  Fibrinkuchen. 

b)  Theil  II  wird  in  ganz  verdünnter,  etwa  0,4proc.  Salzsäure  aufgelöst 
und  dazu  das  doppelte  Volumen  Pepsinsalzsäure  aus  Schweinemagen 
zugesetzt  und  in  den  Brütschrank  gestellt.  Bis  zur  beginnenden 
Fäulniss,  also  etwa  14  Tage  nach  dem  Beginne  des  Versuchs,  bleibt 
die  Flüssigkeit  klar. 

c)  Theil  III  wird  zur  Phosphorreaction  verwendet,  also  mit  Soda  und 
Salpeter  verascht.  Schmelze  in  Salpetersäure  gelöst  und  Ammonium- 
molybdat  zugesetzt  und  erwärmt.  Es  entsteht  absolut  kein  Nieder- 
schlag von  Phosphormolybdansäure. 
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Daraus  ergibt  sich  also,  dass  die  Nuclein- 
säure  aus  der  Fibrinogenlösung  weder  nuclein- 
saures  Fibrinogen  noch  nucle  in  saures  Thrombosin 
fällt.  Abgesehen  von  der  Wichtigkeit  dieser  Thatsache  für 
die  Blutgerinnungslehre  ist  das,  meines  Wissens,  der  erste 
bis  jetzt  bekannte  Fall,  in  welchem  Nucleinsäure  aus  einer 
Eiweisslösung  kein  nucleinsaures  Eiweiss,  sondern  freies 
Eiweiss  fallt. 

Es  fragt  sich  noch,  ob  auch  in  das  Filtrat,  welches 
nach  der  Ausfallung  des  Thrombosins  mit  Nucleinsäure  er- 
halten wird,  der  albumosearsige  Körper  übergeht.  Um  diese 
Frage  zu  entscheiden,  dampfte  ich  das  Filtrat  auf  die  Hälfte 
ein,  fällte  die  überschüssige  Nucleinsäure  und  das  gelöste 
Kochsalz  durch  Zusatz  von  HCl  und  viel  Alkohol,  filtrirte, 
dampfte  das  Filtrat  weiter  ein  und  fällte  nun  die  eingeengte 
Flüssigkeit  mit  Alkohol  und  Aether.  Wieder  bekam  ich  eine 
Substanz,  welche  in  Wasser  leicht  löslich  war  und  die  Biuret- 
reaction  in  der  Kälte  gab. 

Bevor  ich  weiter  gehe,  will  ich  noch  auf  einen  Schluss 
hinweisen,  zu  welchem  die  soeben  beschriebenen  Versuche 
direct  führen.  Wie  ich  schon  in  der  Einleitung  erwähnt  habe, 
war  Hammarsten  der  erste,  welcher  durch  exacte  Ver- 
suche nachwies,  dass  das  Serumglobulin  kein  absolut  not- 
wendiger Begleiter  der  Gerinnungserscheinungen  ist,  d.  h.  dass 
auch  eine  reine  Fibrinogenlösung,  welche  kein  Serumglobulin 
enthält,  mit  einer  reinen  serumglobulinfreien  Fibrinferment- 
lösung Fibrin  liefert.  Alexander  Schmidt  leugnet  jedoch 
in  seiner  letzten  Arbeit  die  Beweiskräftigkeit  der  Hammar- 
sten'sehen  Versuche,  indem  er  behauptet,  dass  die  Methode 
der  Fällung  des  Fibrinogens  durch  das  gleiche  Volumen  kalt 
gesättigter  Kochsalzlösung  keine  scharfe  und  zuverlässige 
Trennungsmethode  der  beiden  Blutglobuline  darstellt.  Durch 
die  Ausfällung  des  Thrombosins  mit  Essigsäure,  die  ich  ange- 
wendet habe,  kommt  man  aber  sicher  zu  einem  serumglobulin- 
freien Präparat;  ich  habe  mich  durch  eine  ganze  Reihe  von 
Versuchen  überzeugt,  dass  die  zur  Ausfallung  des  Throm- 
bosins  nöthige   Menge  von   Essigsäure  genügen   würde,  um 
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viel  grössere  Serumglobulinmengen  in  Lösung  zu  erhallen, 
als  die  ganze  Blutmenge,  aus  der  das  Fibrinogen  gewonnen 
wurde,  enthält.     Zur  Illustration  diene  folgender  Versuch: 

Aus  750cbcm.  Oxalatplasma  vom  Hunde  wird  nach  der  Hammarsten- 
schen  Methode  das  reine  Fibrinogen  dargestellt.  Aus  100  cbcm.  der 
reinen  Fibrinogenlösung  wird  das  Thrombosin  mit  Normalessigsäure 
ausgefällt  und  der  Essigsäuregehalt  auf  die  ganze  Flüssigkeitsmenge 
umgerechnet.  Die  Flüssigkeit  (das  Filtrat)  aus  ca.  100  cbcm.  bestehend, 
enthält  0,5  gr.  Eisessig.  In  das  Filtrat  bringe  ich  38  gr.  Serumglobulin, 
welches  aus  Rinderblutserum  nach  der  Hammarsten'schen  Methode 
dargestellt  habe,  also  eine  Menge,  welche  nach  Hammarstens 
quantitativen  Bestimmungen  1000  cbcm.  Plasma  entspricht.  Das 
Serumglobulin  löst  sich  vollständig  klar  auf. 

Nachdem  nun,  wie  wir  gesehen  haben,  das  Thrombosin 
mit  Kalksalzen  typischen  Faserstoff  liefert,  so  berechtigt  mich 
dieser  Versuch  zu  einer  Bestätigung  der  Hamm arsten 'sehen 
diesbezüglichen  Versuche  im  vollen  Umfange,  also  zu  dem 
Schlüsse:  Das  Serumglobulin  ist  bei  der  Faserstoff bildung 
entbehrlich. 

Bevor  ich  nun  weiter  gehe,  fasse  ich  der  Uebersicht 
halber  die  Ergebnisse  der  bisher  angeführten  Versuche  kurz 
zusammen. 

DieNucleinsubstanzen  der  Leukocyten  spalten 
vermöge  ihres  Nucleinsäuregehaltes  das  Fibri- 
nogen, welches  allein  weder  für  sich  noch  mit 
Kalksalzen  gerinnt,  in  das  Thrombosin,  welches 
mit  einem  Kalksalz  in  kürzester  Zeit  typischen 
Faserstoff  bildet  einerseits  und  eine  wasserlös- 
liche, die  Biuretreaction  in  der  Kälte  gebende 
Eiwei ss Substanz,  welche  die  Gerinnung  des  Throm- 
bosins  mit  Kalksalzen  zu  verhindern  vermag,  an- 
dererseits. 

Wie  ist  die  Einwirkung  der  Kalksalze  auf  das 

Thrombosin  zu  erklären? 

Aus  der  Lösung  des  Thrombosins  fallen  also  lösliche 

Kalksalze  Faserstoff.    Für  die  Erklärung  der  Faserstoff  bildung 

aus  Thrombosin   durch    Kalksalze    sind    zwei    Möglichkeiten 
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denkbar.  Entweder  handelt  es  sich  hier  um  eine  einfache 
physikalische  Ausfallung  oder  es  geht  der  Kalk  eine  chemische 
Verbindung  mit  dem  Thrombosin  ein.  Diese  Thrombosin- 
Kalkverbindung  wäre  dann  das  Fibrin.  Diese  Frage  konnte 
nur  auf  diese  Weise  entschieden  werden,  dass  ich  das  aus 
dem  Thrombosin  durch  Zusatz  von  Kalksalzen  erhaltene 
Fibrin  sorgfältig  wusch  und  nachher  zusah,  ob  es  bei  der 
Veraschung  Kalk  enthält  oder  nicht. 

Wie  ich  schon  eben  hervorgehoben  habe,  hat  schon 
Brücke  nachgewiesen,  dass  gut  ausgewaschenes  Fibrin  an 
Mineralsäuren  Kalk  abgibt.  Auch  Kistiakowsky1)  und 
Freund  fanden  in  der  Asche  des  sorgfaltigst  gewaschenen 
Fibrins  immer  Kalk.  Zu  demselben  Resultate  kamen  bei  ihren 
Untersuchungen  auch  Arthus  und  Pag 6s1),  welche  in  der 
Asche  des  Fibrins  immer  Kalk  nachweisen  konnten. 

Hammarsten,  welcher  der  erste  Fibrin,  welches  aus 
reinen  Fibrinogenlösungen  erhalten  wurde,  in  dieser  Richtung 
untersucht  hat,  behauptet,  dass  er  in  seinem  Fibrin  mit 
Sicherheit  keinen  Kalk  hat  nachweisen  können,  wobei  er 
sich  aber  gegen  die  Ausnutzung  seiner  Versuche  für  die  end- 
giltige  Entscheidung  dieser  Frage  verwahrt,  weil  die  von  ihm 
benutzten  Mengen  Fibrin  sehr  klein  waren.  Dagegen  hat 
Pekelharing  in  Fibrin,  welches  aus  reinem  Fibrinogen 
erhalten  wurde,  Kalk  qualitativ  nachweisen  können.  In 
neuester  Zeit  hat  J.  J.  Frederiks e  diese  Frage  in  Angriff 
genommen  und  im  gereinigten  Fibrin,  welches  aus  reinem 
Fibrinogen  dargestellt  wurde,  den  Kalkgehalt  quantitativ  be- 
stimmt. Dabei  stellte  sich  heraus,  dass  das  Fibrin  thatsächlich 
Kalk  enthält. 

Wenn  es  also  nach  allen  diesen  Untersuchungen  mit 
Sicherheit  anzunehmen  ist,  dass  das  Fibrin  chemisch  gebun- 
denen Kalk  enthält,  war  es  doch  der  Mühe  werth,  das  aus 
dem  Thrombosin  erhaltene  Fibrin  auf  Kalk  zu  prüfen,  da  wir 
es  hier  wohl  mit  dem  reinsten  der  bis  jetzt  benutzten  Aus- 

gangsmateriale  zu  thun  haben. 

_  * 

*)  Kistiakowsky:  Virchow's  Archiv,  Bd.  XIL 
*)  L.  c. 
Zeitschrift  fax  physiologische  Chemie.  XX.  9 
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Versuch,  a)  1.5  gr.  durch  Essigsäure  gefälltes  Thrombosin  werden  in 
dem  Platintiegel  verascht  und  die  Asche  mit  Salzsäure  aus- 
gezogen. Die  salzsaure  Lösung  gibt  mit  Ammoniumoxalat 
keinen  Niederschlag, 
b)  1,4  gr.  aus  Thrombosin  erhaltenen  Fibrins  werden  mit  heissem 
Wasser  ausgekocht.  Das  letzte  Waschwasser  gibt  keine  Kalk- 
reaction.  Das  Fibrin  wird  nun  in  der  gewöhnlichen  Weise 
verascht.  Das  salzsaure  Extracl  der  Asche  gibt  mit  Am- 
moniumoxalat einen  Niederschlag  von  Calciumoxalat. 

In  diesem  Versuche  sehe  ich  einen  Rückhalt  für  die 
Annahme,  dass  das  Fibrin  chemisch  gebundenen  Kalk  enthält, 
dass  also  die  Fibrinbildung  aus  Thrombosin  durch  Kalksalze 
darauf  beruht,  dass  das  lösliche  Kalksalz  eine  unlösliche  Kalk- 
thrombosinverbindung  herausfällt. 

Darnach  ist  Faserstoff  eine  Kalkverbindung 
des  Thrombosins. 

Dass  mit  dem  Thrombosin  bei  der  Fibrinbildung  keine 
tiefgreifende  Veränderung  vor  sich  geht,  folgt  aus  der  Thal- 
sache, dass  bei  der  Fibrinbildung  durch  Kalk  die  ganze  Menge 
des  gelösten  Thrombosins  in  Fibrin  übergeht,  und  man  nach 
vollständig  stattgehabter  Gerinnung  im  sorgfaltig  ausgepressten 
und  filtrirten  Serum,  weder  durch  die  Biuretreaction  noch 
durch  Erhitzen  auf  100°,  kein  Ei  weiss  nachweisen  kann. 


Ueber  die  Faserstoffbildung  im  extravasculären  Blute, 

In  Folgendem  will  ich  die  Ergebnisse  der  bisher  ange- 
führten Versuche  kurz  zusammenfassen,  bevor  ich  in  der 
Mittheilung  der  Weiteren  vorwärts  gehe. 

Die  Leukocyten  enthalten  in  ihrem  Zellkern  eine  deutlich 
saure  Substanz,  das  Nucleohiston,  welches  zu  spontan  gerin- 
nenden Flüssigkeiten,  also  kalt  filtrirtem  Pferdeblutplasma  oder 
proplastischen  und  fibrinogenen  Flüssigkeiten,  denen  Fibrin- 
ferment zugesetzt  wurde,  hinzugefügt,  die  Gerinnung  derselben 
in  hohem  Maasse  verzögert. 

Aetzkalk  nnd  Aetzbaryt  spalten  das  Nucleohiston  in 
Leukonuclein  und  Histon. 
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Nucleohiston  in  Kalkwasser  oder  Barytwasser  gelöst, 
ruft  in  proplastischen  und  fibrinogenen  Flüssigkeiten  Faser- 
stoffgerinnung hervor. 

Daraus  könnte  der  Schluss  gezogen  werden,  dass  1.  das 
Histon  die  gerinnungshemmende  Gomponente  des  Nucleohistons 
ist;  2.  das  Leukonuclein  resp.  die  Nucleinsäure  die  gerinnungs- 
erregende Componente  des  Nucleohistons  ist, 

Thatsächlich  verliert  das  Nucleohiston  nach  Abspalten 
des  Histons  durch  beliebige  Mittel  seine  gerinnungshemmenden 
Eigenschaften. 

Das  Leukonuclein  und  die  Nucleinsäure  sind  für  sich 
allein  nicht  im  Stande,  aus  Fibrinogen  Faserstoff  zu  produ- 
ciren.  Sie  spalten  blos  vom  Fibrinogen  das  Thrombosin, 
die  letzte  Vorstufe  des  Fibrins ,  ab  und  es  bedarf  jetzt  nur 
noch  des  Zusatzes  eines  löslichen  Kalksalzes,  um  das  Throm- 
bosin in  kürzester  Zeit  in  Faserstoff  überzuführen.  Durch 
Lösung  der  Nuclemstoffe  in  Kalkwasser  oder  Barytwasser 
vereinigt  man  beide  Wirkungen;  die  Nucleinsubstanz  spaltet 
das  Thrombosin  ab,  welches  in  der  Lösung  auf  Kalk  stossend 
sofort  in  Faserstoff  übergeht. 

Die  klare  Erkenntniss  dieses  Vorganges  gelang  mir  erst 
durch  die  Zerlegung  des  Processes  der  Fibrinentstehung  in 
seine  beiden  Phasen:  also  Ausfallung  des  Thrombosins  aus 
reinen  Fibrinogenlösungen  durch  Nuclcinsubstanzen,  Lösung 
des  Thrombosins  und  Faserstoffbildung  durch  Kalksalze. 

Es  steigert  sich  die  Intensität  der  Wirksamkeit  der  Nucleo- 
proteide  mit  der  in  ihrem  Atomcomplexe  enthaltenen  Menge 
von  Nucleinsäure  und  erreicht  ihr  Maximum  bei  der  Nuclein- 
säure selbst. 

Dieselbe  Wirkung,  d.  h.  die  Abspaltung  des  Throm- 
bosins, lässt  sich  auch  durch  Essigsäure  erzielen.  Es  besteht 
aber  ein  principieller  Unterschied  zwischen  der  Essigsäure- 
wirkung und  derjenigen  der  Nuclemstoffe,  der  darin  besteht, 
dass  die  Nucleinstoffe  auch  in  alkalischer  Lösung 
das  Thrombosin  abspalten,  während  es  die  Essigsäure 
nur  in  saurer  Lösung  thut. 

Das  Fibrin   ist   eine  Kalkverbindung  des  Thrombosins. 
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Wir  haben  es  also  hier  mit  einem  Vorgange  zu  thunT 
welcher  ausserordentlich  lebhaft  an  die  Gasei'ngerinnung  der 
Milch  erinnert.  Der  Vergleich  der  Fibrinbildung  mit  der 
Käsebildung  wurde  zuerst  von  Arthus  und  Pages1)  an- 
gestellt. Sie  gingen  von  dem  Gesichtspunkte  aus,  das  Tertiuni 
comparationis  liege  in  der  Mitarbeiterschaft  der  löslichen 
Kalksalze  an  beiden  Processen.  Auf  Grund  meiner  hier 
angeführten  Versuche  kann  man  aber  in  dem  Vergleich  der 
beiden  Processe  viel  weiter  gehen.  Der  chemische  Verlauf 
bei  der  Labgerinnung  ist  zwar  noch  nicht  genügend  erforscht; 
es  wird  aber  heutzutage  allgemein  angenommen,  dass  sich 
das  Casein  dabei  in  einen  schwer  löslichen  Stoff,  den  Käse, 
und  eine  leicht  lösliche  albumoseartige  Substanz,  das  Molken- 
ei weiss,  spaltet.  Diese  Spaltung  findet,  wie  Hammarsten 
gezeigt  hat,  auch  bei  Abwesenheit  von  Kalksalzen  statt  und 
Letztere  sind  blos  zur  Ausfällung  des  Paracasei'ns  nothwendig. 
Aus  meinen  Untersuchungen  geht  nun  hervor,  dass  sich  die 
Analogie  in  allen  Phasen  der  beiden  Processe  durchführen 
lässt.  Auch  bei  der  Faserstoffbildung  ist  der  fundamentale 
Process  nichts  weiter  als  die  Spaltung  des  Fibrinogens  in  Throm- 
bosin und  eine  wasserlösliche  die  Biuretreaction  in  der  Kälte 
gebende  Substanz.  Auch  hier  erfolgt  diese  Spaltung  bei 
Abwesenheit  von  Kalksalzen ;  letztere  sind  blos  zur  Ausfallung 
des  Fibrins  als  Thrombosin-Kalkverbindung  erforderlich. 

Zunächst  handelt  es  sich  um  die  Frage,  warum  die  ver- 
schiedenen von  uns  erhaltenen  Plasmaarten  mehr  oder  weniger 
leicht  mit  Kalksalzen  gerinnen,  während  das  aus  ihnen  nach  der 
Hamm  arsten' sehen  Methode  dargestellte  Fibrinogen  mit  Kalk- 
salzen nicht  gerinnt?  Zur  Beantwortung  dieser  Frage  kann 
man  in  Berücksichtigung  der  von  mir  aufgefundenen  Thatsachen 
zwei  Möglichkeiten  verwerthen.  Entweder  enthält  das  Plasma 
Nuclei'nsubstanzen  oder  es  enthält  von  vornherein  freies  Throm- 
bosin. Die  in  dieser  Richtung  von  mir  angestellten  Versuche 
haben  ergeben,  dass  beide  Möglichkeiten  zutreffen,  d.  h.  Pepton- 
plasma ,  Bittersalzplasma ,  Oxalatplasma  enthalten  sowohl 
Nuclei'nsubstanzen  als  freies  Thrombosin,  letzteres  allerdings  in 

l)  L.  c,  S.  744. 
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geringer  Menge.  Die  Nucleinsubstanzen  aus  dem  Blutplasma 
darzustellen  ist  eine  ziemlich  schwer  zu  bewältigende  Aufgabe. 
In  Anbetracht  nämlich  des  Umstandes,  dass,  wie  Hara- 
marsten  für  das  Casem,  Alexander  Schmidt  für  Nuclein- 
körper  gefunden  haben,  die  Nucleinsubstanzen  in  Blutplasma 
und  Blutserum  globulinähnliche  LöslichkeitseigenschaUen  an- 
nehmen, ist  es  absolut  unmöglich,  eine  die  Nucleinsubstanzen 
von  den  Eiweisskörpern  vorwurfsfrei  trennende  Fällungsreac- 
tion  ausfindig  zu  machen.  In  Folge  dessen  musste  ich  zu 
der  allergröbsten  und  ältesten  Methode  der  Nucleindarstellung 
greifen,  nämlich  zu  der  Abscheidung  des  Nucleins  durch  künst- 
lichen Magensaft. 

Versuch  I.  Vollkommen  klar  centrifugirtes  und  filtrirtes  Oxalatplasma 
vom  Hunde  wird  mit  ganz  verdünnter  Salzsäure  versetzt,  der  Anfangs 
auftretende  Niederschlag  verschwindet  bei  weiterem  Zusatz  der  Salz- 
säure. Zu  der  nun  klaren  Lösung  wird  nun  das  gleiche  Volumen 
Pepsinsalzsäure  aus  Schweinemagen  hinzugefugt.  Nach  12  stündigem 
Stehen  im  Brutschrank  ist  die  Flüssigkeit  milchig  getrübt  und  un- 
durchsichtig geworden  und  nach  mehrstündigem  Stehen  scheidet  sich 
ein  flockiger,  gut  filtrirbarer  Niederschlag  ab.  Aus  500  cbcm.  Oxalat- 
plasma bekam  ich  auf  dieselbe  Weise  5  gr.  mit  Wasser,  Alkohol  und 
Aether  gewaschenen  und  getrockneten  Niederschlages.  Der  Nieder- 
schlag zeigt  folgende  Eigenschaften:  er  ist  unlöslich  in  Wasser, 
Alkohol,  Aether  und  fetten  Oelen,  löslich  in  verdünnten  Alkalien 
und  daraus  durch  Säuren  fällbar.  Er  enthält  Phosphor  und  eine 
quantitative  Bestimmung  ergab  folgendes  Resultat: 

P-Bestimmung:  0,5270  gr.  trockene  Substanz  gaben  mit  Soda  und 
Salpeter  verascht  0,0901  gr.  Mg,  P,  07  =  4,72  °/0  P. 

Aus  diesen  Eigenschaften  und  der  Phosphorbestimmung  ergibt  sich, 
dass  der  von  mir  erhaltene  Körper  ein  typisches  NucleTn  darstellt. 

Zu  demselben  Resultate  führten  Versuche,  welche  ich  in 
derselben  Weise  mit  Magnesiumsulfalplasma  und  dem  später 
zu  beschreibenden  Histonplasma  angestellt  habe.  Aus  beiden 
Plasmaarten  erhielt  ich  bei  der  Verdauung  mit  Pepsinsalzsäure 
einen  in  diesem  Medium  unlöslichen,  in  Alkalien  löslichen  und 
daraus  durch  Säure  fallbaren  Rückstand,  welcher  mit  Soda 
und  Salpeter  verascht,  deutliche  Phosphorreaction  gab.  Daraus 
ergibt  sich,  dass  im  Blutplasma  Nucleinstoffe  vorhanden  sind. 
Ob  diese  Nucleinstoffe  an   grössere  Mengen  von  Eiweiss  ge- 
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bunden  sind,  das  lässi  sich  mit  Zuhilfenahme  der  bisher 
bekannten  Methoden  nicht  ohne  Weiteres  entscheiden,  ist  aber 
auch  für  die  Blutgerinnungslehre  ziemlich  gleichgiltig.  Wir 
haben  gesehen,  dass  auch  ziemlich  eiweissreiche  Nucleinsäure- 
verbindungen,  wie  das  Nucleohiston,  im  Stande  sind,  aus  dem 
Fibrinogen  Thrombosin  abzuspalten. 

Es  erübrigt  nun  den  Nachweis  zu  führen,  dass  im  Blut- 
plasma freies  Thrombosin  vorhanden  ist.  Wooldridgehat 
eine  Substanz  beschrieben,  welche  er  aus  Peptonplasma  durch 
Abkühlungen  auf  0°  erhalten  hat  und  welche  er  A-Fibrinogen 
nennt.  Halliburton  hat  aber  bestritten,  dass  dieses 
A-Fibrinogen  ein  normaler  Bestandtheil  des  Blutplasmas  ist, 
weil  es  ihm  nicht  gelungen  ist,  dasselbe  aus  Bittersalz- 
plasma, Glaubersalzplasma  oder  Kochsalzplasma  zu  erhalten 
und  betrachtet  das  A-Fibrinogen  als  eine  specifische  Eigen- 
thümlichkeit  des  Peptonplasmas,  hervorgerufen  durch  die 
Anwesenheit  von  Pepton.  Halliburton  ist  es  nämlich 
gelungen,  aus  Witte's  und  Grübler's  Pepton  durch  Ab- 
kühlung ebenfalls  einen  Körper  zu  erhalten,  welcher  ähnliche 
Eigenschatten  zeigt  wie  Wooldridge's  A-Fibrinogen. 

Pekelharing  behauptet,  dass  das  A-Fibrinogen  ein 
Nucleoalbumin  sei.  Es  ist  Pekelharing  nicht  gelungen, 
dieses  A-Fibrinogen  aus  anderem  Plasma  als  Peptonplasma 
zu  erhalten,  wenn  er  nicht  das  Plasma  vorher  angesäuert 
hat.  Pekelharing  behauptet,  dass  dieser  in  der  Kälte  ent- 
stehende Niederschlag  mit  Pepsinsalzsäure  einen  unlöslichen 
Rückstand  bildet,  welcher  Phosphor  enthält. 

Ich  muss  diesen  Behauptungen  Pekelharing's  direct 
widersprechen.  Vor  allen  Dingen  ist  es  mir  mehrere  Male 
gelungen,  aus  Oxalatplasma  des  Hundes  durch  genügend  starke 
und  schnelle  Abkühlung  einen  sich  in  runden  Kugeln  oder 
Scheibchen  abscheidenden  Niederschlag  zu  erhalten.  Sowohl 
diesen  als  den  nach  derselben  Methode  erhaltenen  Körper 
aus  Peptonplasma  und  Histonplasma,  habe  ich  mehrere  Male 
untersucht.  Es  hat  sich  dabei  herausgestellt,  dass  dieser  Körper 
immer  ohne  Ausnahme  in  Pepsinsalzsäure,  auch  bei  langem 
Stehen  im  Brütofen  klar  löslich  ist  und  mit  Soda  und  Sal- 
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peter  geschmolzen  gab  diese  Substanz  keine  Spur  von  Phos- 
phorreaction. 

Dagegen  hat  sich  gezeigt,  dass  dieser  Körper  Throm- 
bosin ist.  Durch  mehrmaliges  Lösen  in  verdünntem  Natrium- 
carbonat  und  Wiederausfallen  durch  Essigsäure  gereinigt,  gab 
der  durch  Kälte  ausgeschiedene  Körper  in  Natriumkarbonat 
gelöst  und  mit  einigen  Tropfen  Ghlorcalciumlösung  versetzt 
einen  derben  Fibrinkuchen.  Aus  einer  ganzen  Reihe  dies- 
bezüglicher Versuche  excerpire  ich  folgende: 

Versuch  I.   200  cbcm.  Histouplasma  werden  auf  0°  schnell  abgekühlt. 
(Histon-      Es   scheidet  sich   dabei   ein   den  Wandungen   des   Gefasses 
plasma.)      anhaftender  Niederschlag  ab,  so  dass  sich  die  überstehende 
Flüssigkeit,  ohne  grosse  Verluste  am  ausgeschiedenen  Körper 
zu    erleiden,    leicht   abgiessen   lässt.     Der   ausgeschiedene 
Körper  wird  durch  mehrmaliges  Lösen  in  verdünnter  Soda- 
lösung und  Ausfällen  mit  verdünnter  Essigsäure  gereinigt 
und  schliesslich  in  10  cbcm.  Wasser,  dem  einige  Tropfen 
Sodalösung   zugesetzt   sind,    aufgelöst.     Zu   dieser   Lösung 
werden  einige  Tropfen  5proc.  Calciumchloridlösung  zugesetzt. 
Das  Gemisch   gerinnt   nach  5  Minuten  zu  einem 
festen  Kuchen. 
Versuch  IL   150  cbcm.  Oxalatplasma  geben  bei  rascher  Abkühlung  einen 
(Oxalat-      Niederschlag,  der  durch  Auflösen  in  Natroncarbonat  und  Aus- 
plasma.)     fallen  in  Essigsäure  gereinigt  wird.     Zum  Schluss  wird  der 
Niederschlag  in  5  cbcm.  verdünnter  Sodalösung  aufgelöst  und 
der  Lösung  einige  Tropfen  öproc.  Chlorcalciumlösung  zu- 
gesetzt.   Gerinnung  nach  10  Minuten. 

Aus  diesen  Versuchen  geht  hervor,  dass  sowohl  Oxalat- 
plasma als  Histonplasma  freies  Thrombosin  enthalten.  Ich 
muss  aber  ausdrücklich  bemerken,  damit  mich  nicht  der  Vor- 
wurf trifft,  die  zur  Reinigung  benutzte  Essigsäure  hätte  irgend- 
welche Veränderungen  in  der  ursprünglichen  Substanz  gesetzt, 
dass  der  ursprüngliche  Kälteniederschlag  in  verdünnter  Soda- 
lösung und  mit  einigen  Tropfen  5proc.  Ghlorcalciumlösung 
versetzt  unweigerlich  Fibringerinnung  gibt. 

Nachdem  also  das  Blutplasma  sowohl  Nucle'inkörper  als 
freies  Thrombosin  enthält,  so  ist  nach  den  vorangegangenen 
Experimenten  und  Schlussfolgerungen  seine  Gerinnbarkeit  mit 
gelösten  Kalksalz'en  als  vollständig  aufgeklärt  zu  betrachten. 


136 

Die  zweite  Componente  des  Nucleohistons,  das  Histon   und 
die  Faserstoffgerinnung. 

Die  beschriebenen  Versuche  haben  es  sehr  wahrschein- 
iich  gemacht,  dass  das  Nucleohiston  der  Träger  sowohl  des 
gerinnungserregenden  als  des  gerinnungshemmenden  Factors 
der  Leukocyten  ist.  Dass  die  eine  Componente  desselben, 
das  Leukonucleln  resp.  die  Nuclei'nsäure  von  dem  im  Plasma 
gelösten  Fibrinogen  das  Thrombosin  abspaltet  und  so  die 
Faserstoffbildung  durch  die  gelösten  Kalksalze  ermöglicht, 
habe  ich,  wie  es  mir  scheint,  bewiesen.  Es  handelt  sich  also 
vorläufig  darum,  den  Nachweis  zu  führen,  dass  dem  Nucleo- 
histon eine  gerinnungswidrige  Eigenschaft  von  seiner  zweiten 
Componente  dem  Histon  verliehen  wird. 

Das  zu  folgenden  Versuchen  in  Verwendung  gekommene 
Histon  stammt  aus  den  Lymphocyten  der  Thymusdrüse.  Es 
wurde  folgendermaassen  dargestellt:  Das  mit  Alkohol  und 
Aether  erschöpfte  nach  meiner  Methode  dargestellte  Nucleohiston 
wird  mit  0,8proc.  Salzsäure  gut  verrieben  und  einige  Stunden 
stehen  gelassen.  Die  Salzsäure  wird  abfiltrirt  und  aus  der- 
selben die  salzsaure  Verbindung  des  Histons  durch  Zusatz 
des  vierfachen  Volumens  absoluten  Alkohols  und  Aethers 
ausgefallt.  Der  entstandene  weisse  und  flockige  Niederschlag 
setzt  sich  nach  gutem  Umschütteln  der  Flüssigkeit  sehr  gut 
zu  Boden.  Die  darüber  stehende  Flüssigkeit  wird  abgehebert 
und  der  Bodensatz  auf  einen  Filter  gesammelt  mit  Alkohol 
und  Aether  nachgewaschen.  Durch  mehrmaliges  Lösen  in 
Wasser  und  Wiederausfällen  mit  Alkohol  und  Aether  kommt 
man  zu  einem  reinen,  in  Wasser  leicht  löslichen  Präparate 
des  salzsauren  Histons.  Zu  den  folgenden  Versuchen  wurde 
das  salzsaure  Histon  in  Wasser  gelöst  und  die  saure  Reaction 
der  Lösung  mit  Soda  genau  neutralisirt. 

Versuch   I.  Aus  der   freigelegten  Carotis   fliessen  50  cbcm.  Blut  in 

(Aderlassblut.  10  cbcm.  einer  lproc.  Histonlösung.    Das  Blut  bleibt 

Hund.)  permanent     flüssig     bis     zur    beginnenden 

Fäulniss. 

Versuch  II.  20  cbcm.  Blut  aus  der  Carotis  eines  Kaninchens  werden 

(Aderlassblut.  unter  gutem  Umrühren  in  3  cbcm.  einer  5proc.  Histon- 

Kaninchen).  lösung  aufgefangen.  Das  Blut  ist  permanent  flüssig- 
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Versuch  III.  a)  50  cbcm.  Peritonealflüssigkeit  vom  Pferde  mit  25  cbcm. 
(Liquor  Fibrinfermentlösung  und  10  cbcm.  1  proc.  Histonlösung 

peritonei.)  vermengt.    Keine  Gerinnung. 

b)  50  cbcm.    derselben    Peritonealflüssigkeit   mit   25  cbcm. 
Fibrinfermentlösung  und  10  cbcm.  physiologischer  Koch- 
salzlösung.   Gerinnung  nach  2  Stunden. 
Versuch  IV.  a)  20  cbcm.  Perikardial flüssigkeit  vom  Pferde  mit  10  cbcm# 
Liquor  Fibrinferment  und  5  cbcm.  1  proc.  Histonlösung.    Keine 

pericardii.)         Gerinnung. 

b)  20  cbcm.    derselben  Pericardialflüssigkeit   mit    10  cbcm. 
derselben  Fibrinfermentlösung  und  5  cbcm.  physiol.  Koch- 
salzlösung.    Gerinnung  nach  einer  Stunde. 
Versuch  V.  a)  3  cbcm.  Schmidt'scher  Reactionsflüssigkeit  mit  20  cbcm. 
(Salzplasma.)       Fibrinfermentlösung  und   5  cbcm.  lproc.   Histonlösung. 
Keine  Gerinnung, 
b)  3  ebcm.  derselben  Reactionsflüssigkeit  mit  20  cbcm.  Fibrin- 
fermentlösung und  5  cbcm.  physiol.  Kochsalzlösung.    Ge- 
rinnung nach  einer  halben  Stunde. 
Versuch  VI.  a)  10  cbcm.   reiner   Fibrinogenlösung    aus   Hundeblut   mit 
(Reines  10  cbcm.  Fibrinferment  und  2  cbcm.  1  proc.  Histonlösung. 

Fibrinogen.)       Keine  Gerinnung. 

b)  10  cbcm.  derselben  Fibrinogenlösung  mit  10  cbcm.  Fibrin- 
ferment   und    2  cbcm.    physiol.   Kochsalzlösung.      Ge- 
rinnung nach  30  Minuten. 
Versuch  VII.  a)  3  cbcm.  einer  aus  reiner  Fibrinogenlösung  durch  Essig- 
(Thrombosin.)     säurefällung  und  Wiederlösung  in   Natriumcarbonat    er- 
haltenen Thrombosinlösung  mit  1  cbcm.  lproc.  Histon- 
lösung und  3  Tropfen  5  proc.  Chlorcalciumlösung.  Keine 
Gerinnung, 
b)  3  cbcm.  derselben  Thrombosinlösung  mit  1  cbcm.  physiol. 
Kochsalzlösung  und  3  Tropfen  5  proc.  Chlorcalciumlösung. 
Gerinnung  nach  5  Minuten. 

Aus  diesen  Versuchen  geht  hervor,  dass  das  Histon 
sowohl  im  Aderlassblut  als  in  proplastischen  und  fibrinogenen 
Flüssigkeiten,  denen  Fibrinferment  zugesetzt  wird,  als  auch 
in  Thrombosinlösungen,  denen  Kalk  zugesetzt  wird,  die  Ge- 
rinnung verhindert. 

Wir  sehen  also,  dass  die  eine  Componente 
des  Nucleohistons,  das  Leukonuclei'n,  die  Um- 
wandlung des  Fibrinogens  in  Thrombosin  verur- 
sacht,   also    der    Gerinnungserreger    im    vollsten 
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Sinne  des  Wortes  ist,  während  die  andere  Cora- 
ponente,  das  Histon,  die  Gerinnung  spontan  ge- 
rinnender Flüssigkeiten  hemmt. 

Ueber  die  Einwirkung  der  aus  dem  Zellkern  der  Leukocyten 
gewonnenen  Substanzen  auf  das  intravasculäre  Blut. 

Otto  Groth1)  hat  gefunden,  dass,  wenn  man  in  das 
kreisende  Blut  Zellen  injicirt,  intravasculäre  ausgedehnte  Ge- 
rinnungen entstehen,  während  das  nach  der  Injection  aus  der 
Ader  gelassene  Blut  seine  Gerinnbarkeit  verliert.  Als  Injec- 
tionsmaterial  benützte  er  Lymphzellen,  Eiterzellen  und  Leuko- 
cyten aus  den  Höhlenflüssigkeiten  des  Pferdes.  Groth  fand 
also,  dass  nach  seinen  Injectionen  das  Blut  eine  plötzlich 
ungeheuer  gesteigerte  Gerinnungstendenz  bekam  und  in  Folge 
dessen  zu  ausgedehnten,  manchmal  tödtlichen  Thrombosen 
führte,  um  dann  aber  in  das  Gegentheil  dieser  Erscheinung, 
also  einen  Zustand  herabgesetzter  oder  ganz  aufgehobener 
Gerinnungsfähigkeit,  umzuschlagen. 

Wooldridge')  hat  denselben  Effect  beobachtet,  als  er 
in  das  Blutgefasssystem  von  Thieren  Lösungen  seines  Gewebs- 
fibrinogens  einspritzte.  Er  fand,  dass  beim  Hunde  speciell 
im  Gebiete  der  Pfortader  ausgedehnte  Thrombosen  entstehen, 
während  das  aus  der  Ader  gelassene  Blut  äusserst  schwer 
oder  gar  nicht  gerinnt.  Nach  der  Entdeckung  des  Nucleo- 
histons  und  der  von  mir  mit  demselben  im  extravasculären 
Blut  ausgeführten  Untersuchungen  war  es  schon  ein  Leichtes, 
sich  eine  Vermuthung  über  die  Ursachen  dieser  merkwürdigen 
Erscheinungen  zu  bilden.  Die  von  Groth  zu  seinen  Injec- 
tionsversuchen  angewendeten  Zellenarten  enthalten  alle  Nucleo- 
histon  und  auch  das  Gewebsfibrinogen  von  Wooldridge 
besteht,  wie  ich  mich  durch  zahlreiche  Versuche  überzeugt 
habe,  seiner  Hauptmasse  nach  aus  Nucleohiston.  Nachdem 
es  sich  nun  bei  meinen  Versuchen  herausgestellt  hat,  dass  das 


*)  Otto  Groth:  Ueber  die  Schicksale  der  farblosen  Elemente  im 
kreisenden  Blut.    Inaug.-Diss.    Dorpat  1884. 

2)  Proceedings  of  the  Royal  Society  1886 ;  On  haemorrhagie  of 
the  liver.    Lancet  Nov.  5,  1887  und  British  medical  Journal  Nov.  8,  18S7. 
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Nucleohiston  der  Träger  einer  gerinnungserregenden  und  einer 
gerinnungshemmenden  Substanz  ist,  so  lag  der  Gedanke 
nahe,  dass  das  Nucleohiston  das  wirksame  Princip  bei  den 
Zellinjectionen  Groth's  und  bei  den  Gewebsfibrinogen- 
injectionen  Wooldridge's  ist.  Es  würde  dann  anzunehmen 
sein,  dass  sich  das  Nucleohiston  in  das  kreisende  Blut 
injicirt,  darin  in  seine  beiden  Gomponenten  spaltet,  und 
dass  dann  zuerst  das  Nuclein  seine  Wirksamkeit  dahin  ent- 
faltet, dass  es  vom  Fibrinogen  das  Thrombosin  abspaltet, 
welches  in  Berührung  mit  den  in  Plasma  gelösten  Kalksalzen 
Fibrinthromben  bildet.  Nachher  würde  das  Histon  wirken  und 
den  Rest  des  Blutes  ungerinnbar  machen.  Das  Experiment  hat 
meine  Annahme  vollauf  bestätigt.  Folgende  zwei  Versuche  wähle 
ich,  um  zu  zeigen,  dass  es  thatsächlich  das  Nucleohiston  istt 
welches  das  wirksame  Princip  bei  den  erwähnten  Injectionen 
darstellt. 

Versuch  I.  Ein  Hund  von  7600  gr.  Körpergewicht  wird  durch  eine  sub- 
(Hund.)  cutane  Morphiumeinspritzung  und  nachherige  Chloroform- 
narkose  anaesthesirt,  und  auf  dem  Operationsstische  immobili- 
sirt.  Linkerseits  wird  die  Carotis,  rechterseits  die  Jugularis 
freigelegt  und  in  beide  Canülen  mit  Gummischläuchen  ein- 
gebunden. In  die  Jugularis  werden  nun  100  cbcm.  einer 
5proc.  Lösung  von  Nucleohiston  eingespritzt.  Nach  kurzer 
Zeit  nach  der  Injection,  also  etwa  1  Minute,  hört  die  regel- 
mässige Athmung  auf  und  es  werden  schnell  aus  der  Carotis 
etwa  100  cbcm.  Blut  gelassen.  Das  Thier  verendet  bald. 
Bei  der  Section  fand  ich  ausgedehnte  Thrombosen  im  ganzen 
Pfbrdadersystem,  in  der  Milzvene  und  in  den  Lungengefassen. 
Das  aus  der  Carotis  gelassene  Blut  bleibt  permanent  flüssig ; 
es  wird  centrifugirt  und  das  Plasma  auf  seine  Gerinnungs- 
fähigkeit geprüft.  Es  gerinnt  nicht  mit  Fibrinferment,  da- 
gegen leicht  mit  Nuclein.  Dieses  Plasma  wird  verwendet, 
um  freies  Histon  in  demselben  nachzuweisen.  Zu  diesem 
Zwecke  werden  ca.  100  cbcm.  mit  dem  4  fachen  Volumen 
Alkohol  gefällt.  Der  Alkohol  wird  abfiltrirt  und  zum  al- 
koholischen Filtrat  das  4 fache  Volumen  Aether  gesetzt.  Es 
entsteht  ein  Niederschlag,  welcher  auf  dem  Filter  gesammelt 
und  daraufhin  geprüft  alle  Reactionen  des  Histons  ergibt. 

Versuch  II.  Einem  1600  gr.  wiegenden,  auf  dem  Operationsbrett  immobili- 
sirten  Kaninchen  wird  in  die  Ingularis  eine  neutrale  Nucleo- 
histonlösung   eingespritzt.     Die   Menge    des    eingespritzten 
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Nucleohistons  kann  ich  leider  bei  diesem  Versuche  nicht 
angeben.  Das  Thier  bekommt  während  der  Injection 
Zuckungen;  infolgedessen  wird  die  Einspritzung  unterbrochen 
und  aus  der  Carotis  schnell  Blut  gelassen.  Das  Blut  fliesst 
in  Tropfen  aus  und  das  Thier  verendet.  Die  5  cbcm.  Blut, 
die  aufgefangen  werden  konnten,  bleiben  permanent  flüssig. 
Bei  der  Section  findet  man  zahlreiche  und  ausgedehnte 
Thrombosen. 

Aus  diesem  Versuche  geht  also  hervor,  dass  das  Nucleo- 
histon  ins  kreisende  Blut  eingespritzt  in  Nuclei'n  und  Histon 
zerfallt.  Wie  wir  aber  aus  meinen  vorhergegangenen  Versuchen 
wissen,  spaltet  das  Nuclei'n  das  Fibrinogen  des  Blutplasmas 
in  Thrombosin  und  die  wasserlösliche  eiweissartige  Substanz. 
Das  freigewordene  Thrombosin  begegnet  Kalksalzen  im  Blut- 
plasma und  vereinigt  sich  mit  diesen  zu  Fibrin.  So  entstehen 
die  Thrombosen.  Der  Rest  des  Blutes  wird  durch  die 
zweite  Componente,  das  Histon,  flüssig  erhalten. 

Wenn  dieser  Schluss  richtig  ist,  dann  müssen  die  beiden 
Componenten  des  Nucleohistons,  jede  für  sich  ins  circulirende 
Blut  eingespritzt,  zwei  entgegengesetzte  Erscheinungen  hervor- 
rufen :  das  Nuclei'n  müsste  Thrombosen  herbeiführen,  das 
Histon  dagegen  das  Blut  in  den  Zustand  permanenter  Flüssig- 
keit versetzen.  Folgende  Versuche  mögen  den  Beweis  liefern, 
dass  diese  Annahme  durch  das  Experiment  bestätigt  ist. 

Einwirkung  des  Leukonuclei'ns  auf  das  kreisende 

Blut. 

Versuch.  Einem  anaesthetisch  gemachten  und  immobilisirten  Hunde 
von  8  Kilo  Körpergewicht  wird  auf  einer  Seite  die  Jugularis, 
auf  der  anderen  die  Carotis  freigelegt  und  in  beide  Gefasse 
werden  mit  Gummischläuchen  versehene  Canölen  eingebunden. 
Vor  der  Injection  wird  eine  kleine  Probe  Blut  entnommen. 
Es  gerinnt  nach  5  Minuten.  In  die  Jugularis  wird  nun 
mittels  einer  Spritze  vorsichtig  eine  5proc.  neutrale  Leuko- 
nuclemlösung  —  zu  diesem  Versuche  wurde  ein  Leukonuclem 
verwendet,  welches  durch  Salzsäurebehandlung  des  Nucleo- 
histons erhalten  wurde  —  eingespritzt.  Nach  Einspritzung 
von  etwa  55  cbcm.  der  LeukonucleTnlösung  hört  die  regel- 
mässige Athmung  desThieres  auf  und  nach  einigen  Zuckungen 
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ist  das  Thier  verendet.  Es  gelingt  noch,  vor  dem  Tode  des 
Thieres  eine  kleine  Menge  Blutes  aus  der  Carotis  zu  erhalten. 
Das  Blut  gerinnt  nach  50  Secunden.  Bei  der 
Section  finde  ich  das  Gebiet  der  vena  portae 
und  der  vena  lienalis  thrombosirt. 

Dieser  Versuch,  der  aus  einer  ähnlichen  Reihe 
von  drei  Versuchen  mit  demselben  Resultat  excer- 
pirt  ist,  zeigt  also  mit  voller  Bestimmtheit,  dass 
es  die  Nuclei'ncomponente  des  Nucleohistons  ist, 
welche  auch  intravasculär  dem  Blute  die  erhöhte 
Gerinnungstendenz  verleiht  und  so  plötzliche 
Thrombosen  hervorruft. 

Einwirkung  des  Histons  auf  das   kreisende  Blut. 

Ich  habe  Histon  26  Hunden  und  3  Kaninchen  in  das 
kreisende  Blut  eingespritzt.  Hierbei  stellte  es  sich  heraus,  dass, 
wenn  man  eine  wässerige,  neutrale  Histonlösung  in  das  cir- 
culirende  Blut  einführt,  das  aus  der  Ader  gelassene  Blut  per- 
manent flüssig  bleibt.  Bei  Ausführung  dieser  Versuche  muss 
man  jedoch  einige  Vorsichtsmassregeln  einhalten,  von  denen 
das  Gelingen  abhängig  ist:  1.  die  Histonlösung  muss  neutral 
reagiren,  sonst  tödtet  die  saure  Reaction  das  Thier  während 
der  Einspritzung;  2.  der  Aderlass  muss  sofort  nach  been- 
digter Injection  gemacht  werden;  3.  zum  Flüssigerhalten  des 
Blutes  ist  eine  Histonmenge  nöthig,  welche  0,3  gr.  trockenes 
Histon(chlorhydrat)  auf  1000  gr.  Körpergewicht  des  Thieres 
entspricht. 

Als  Beispiele  führe  ich  folgende  Versuche  an : 

Versuch  I.  Einem  Hunde  von  23500  gr.  Körpergewicht,  der  durch  eine 
(Hund.)  subcutane  Injection  von  5  cbcm.  einer  2  proc.  Morphinchlor- 
hydratlösung anaesthetisch  gemacht  worden  ist,  wird  auf 
der  einen  Seite  die  Vena  jugularis,  auf  der  anderen  die 
Carotis  freigelegt  und  in  Beiden  werden  in  der  bekannten 
Weise  mit  Gummischläuchen  versehene  Ganülen  eingebunden. 
Nachher  werden  in  die  Jugularis  dem  Herzen  zu  8  gr.  Histon  - 
chlorhydrat  aus  Thymuslymphocyten  in  80  cbcm.  dest.  Wasser 
gelöst  und  mit  Na2COs  genau  neutralisirt,  injicirt.  Die  In- 
jection dauert  eine  Minute.  In  demselben  Momente,  wo  der 
Stempel  der  Spritze  die  Ausgangsöffnung  erreicht,  wird  die 
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an  der  Carotis  sitzende  Klemme  geöffnet  und  das  Blut  auf- 
gefangen. Das  Thier  stirbt  durch  Verblutung  ganz  ruhig 
und  ohne  Krämpfe.  Das  gelassene  Blut  bleibt  bis 
zur  beginnenden  Fäulniss  permanent  flüssig. 

Bei  der  mikroskopischen  Untersuchung  des  Histonblutes 
tritt  die  merkwürdige  Erscheinung  zu  Tage,  dass  die  Leuko- 
cyten  noch  24  Stunden  nach  dem  Aderlass  wohl  erhalten 
sind  und  bei  Zimmertemperatur  lebhafte  amöboide  Bewe- 
gungen ausführen,  dass  ferner  die  Plättchen  besser  erhalten 
sind  als  durch  irgend  ein  anderes  Conservirungsmittel.  Sie 
sind  rund,  vollkommen  homogen  und  nicht  im  Mindesten 
klebrig.  Ich  habe  mich  mit  der  Untersuchung  der  Plättchen 
lange  Zeit  beschäftigt  und  kann  meinen  Erfahrungen  zufolge 
wohl  behaupten,  dass  man  solche  Plättchen  blos  im  kreisenden 
Blute  sehen  kann.  Die  rothen  Blutkörperchen  sind  ebenfalls 
gut  erhalten.  Wenn  man  in  Betracht  zieht,  dass  in  allen  anderen 
Blutarten  und  Plasmaarten  —  wie  die  Dorpater  Schule  fest- 
gestellt hat  —  die  Leukocyten  sehr  schnell  und  hochgradig 
zerfallen,  —  ich  weise  hier  auf  die  Untersuchungen  von 
Schmidt1),  Heyl,  Birk,  Hoffmann,  von  Samson- 
Himmelstjerna  hin,  welche  gezeigt  haben,  dass  im  ab- 
gekühlten Pferdeblute,  im  Magnesiumsulfatblute 
(in  24  St.  um  8/9.),  im  Peptonblute  ein  hochgradiger 
Zerfall  weisser  Blutkörperchen  stattfindet  —  ferner  wenn  man 
in  Betracht  zieht,  dass  in  allen  anderen  Blutarten  die  Blut- 
plättchen schon  nach  kürzester  Zeit  klebrig  werden  und 
sich  sternförmig  defiguriren  und  schliesslich  auch  zerfallen 
und  wenn  man  dem  entgegenstellt,  dass  im  Histonblut  alle 
Leukocyten  ausserhalb  des  Organismus  im  Becher  glase 
24 — 36  Stunden  nicht  nur  nicht  zerfallen,  sondern  noch  leben 
und  die  Blutplättchen  eben  so  lange  ihre  —  nur  im  circu- 
lirenden  Blute  an  ihnen  sicher  beobachtete  —  Form  behalten, 
dann  muss  man  behaupten,  dass  das  Histonblut  das 
einzige  künstlich  erhaltene  Aderlassblut  ist,  wel- 
ches in  allen  Einzeltheiten  das  Bild  des  normalen, 
lebenden  Blutes  liefert. 


*)  Pflüg  er' s  Archiv,  Bd.  IX,  XL 
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Das  Histonblut  zeigt  die  Eigenschaft,  dass  sich  die  rothon 
Blutkörperchen  ausserordentlich  schnell  absetzen.  Schon  wäh- 
rend des  Ausfliessens  des  Blutes  aus  der  Carotis  bemerkt 
man,  dass  sich  die  rothen  Blutkörperchen  abzusetzen  beginnen. 
Centrifugirt  man  Histonblut,  so  kommt  man  zu  einem  unge- 
färbten, ungerinnbaren  Histonplasma.  Auf  der  Säule  der  rothen 
Blutkörperchen  bemerkt  man  in  der  Centrifugenröhre  eine 
dünne  weisse  Scheibe,  auf  welcher  dann  die  Plasmasäule  ruht. 
Nachdem  das  Plasma  vorsichtig  abgehebert  worden  ist,  kann 
man  mit  einer  Platinoese  die  ganze  weisse  Scheibe  aus  dem 
Centrifugirgefass  herausziehen.  Untersucht  man  sie  mikro- 
skopisch, so  stellt  sich  heraus,  dass  diese  Scheibe  nur  aus 
verfilzten  Leukocyten  besteht.  Erwärmt  man  sie  auf  37°,  so 
zerfallt  der  Filz  und  alle  diese  Blutkörperchen  beginnen  sich 
nach  allen  Richtungen  hin  zu  bewegen. 

Da  sich  auf  diese  Weise  die  erste  Möglichkeit  ergab,  in 
den  Besitz  von  wägbaren  Mengen  von  unveränderten  Blut- 
leukocyten  zu  gelangen,  habe  ich  mir  die  Gelegenheit  nicht 
entgehen  lassen,  die  Hauptergebnisse  meiner  an  Lymphocyten 
der  Lymph-  und  Thymusdrüse  angestellten  chemischen  Unter- 
suchungen wenigstens  qualitativ  nachzuprüfen. 

Ich  sammelte  mir  in  der  angegebenen  Weise  die  Leuko- 
cyten aus  vier  Histonversuchen  unter  Alkohol  aufbewahrt. 
Das  Gewicht  der  feuchten  Leukocyten  aus  diesen  vier  Hunde- 
versuchen betrug  8,35  gr.  Die  Menge  des  Alkohols,  in  welchem 
sie  aufbewahrt  waren,  betrug  150  cbcm.  Nach  etwa  drei- 
wöchentlichem Stehen  wurde  der  Alkohol  abgegossen  und 
erneuert.  Nach  weiteren  zwei  Wochen  goss  ich  den  Alkohol 
wieder  ab  und  ersetzte  ihn  durch  Aether,  welcher  nach  24  Stunden 
abgegossen  wurde.  Die  Leukocyten  wurden  nun  im  Vacuum 
über  H,S04  getrocknet. 

Die  vereinten  alkoholischen  und  ätherischen  Auszüge 
wurden  bei  etwa  70°  ausgedunstet  und  im  Rückstand  konnte 
ich  nach  den  üblichen  Methoden  Cholesterin  und  Leci- 
thin nachweisen. 

Die  getrockneten  Leukocyten,  deren  Gewicht  2,5  gr. 
betrug,  wurden  nun  mit  50  cbcm.  Wasser  fein  verrieben  und 
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24  Stunden  stehen  gelassen,  nachher  das  wässerige  Extract 
filtrirt.  In  Filtrat  erhielt  ich  mit  Essigsäure  eine  flockige  Fällung, 
welche  sich  mit  dem  Nucleohiston  leicht  identificiren Hess. 
Die  Substanz  zeigte  alle  Löslichkeitsverhältnisse  des  Nucleo- 
histons,  gab  mit  Soda  und  Salpeter  geschmolzen  P-Reaction 
und  zerfiel  bei  Behandlung  mit  0,8°/0HCl  in  Nuclein  und 
Histon,  welches  sich  durch  die  Ammoniakfallung  und  Biurel- 
reaction  leicht  als  solches  erkennen  Hess. 

Wenn  dieser  Versuch  aus  Rücksicht  auf  die  geringe  Menge 
der  in  Prüfung  gekommenen  Leukocyten  keinen  Anspruch  auf 
den  Namen  einer  Analyse  der  Blutleukocyten  machen  kann,  so 
hat  er  doch  gelehrt,  dass  auch  der  Zellkern  der  Blutleukocyten, 
ebenso  wie  derjenige  der  Lymphocyten  aus  Nucleohiston  besteht, 
eine  für  die  Blutgerinnungslehre  nicht  unwichtige  Thatsache. 

Ich  kehre  zum  Histonplasma  zurück.  Dasselbe  bietet  in 
seinem  Verhalten  gegen  Gerinnungserreger  merkwürdige  Eigen- 
schaften. Es  ist  weder  durch  Verdünnen  mit  Wasser,  noch  CO, 
noch  Essigsaure  noch  Fibrinferment  zur  Gerinnung  zu  bringen. 
Nur  Nuclein  aus  den  Leukocyten  oder  einer  anderen 
Quelle  ruft  unweigerlich  Fibringerinnung  in  dem 
Histonplasma  hervor.  Folgende  Versuchsreihe  diene  als 
Illustration : 

a)  3,5  cbcm.  Histonplasma  werden  mit  17,5  cbcm.  dest.  Wasser  verdünnt 
Das  Gemisch  trübt  sich  stark.  Bald  nachher  entsteht  ein  flockiger, 
in  verdünnter  Essigsäure  löslicher  Niederschlag.  Das  Gemisch 
bleibt  flüssig. 

b)  In  10  cbcm.  Histonplasma  wird  eine  Stunde  lang  Kohlensäure  ein- 
geleitet  Trotzdem  bleibt  das  Plasma  permanent  flüssig. 

c)  10  cbcm.  Histonplasma  werden  mit  lls  N.-Essigsäure  genau  neutralisirt. 
Auch  diese  Portion  zeigt  absolut  keine  Gerinnungs- 
tendenz. 

d)  1.  15  cbcm.  Histonplasma  werden  mit  15  cbcm.  Bittersalzplasma  ver- 

setzt.   Keine  Gerinnung. 

±  10  cbcm.   Histonplasma   mit    10  cbcm.   Peritonealflüssigkeit  vom 
Pferde.    Keine  Gerinnuug. 

e)  1.  10  cbcm.  Histonplasma  werden  mit  20  cbcm.  einer  —  wie  e)  2» 

zeigt  —  auf  Fibrinogenlösungen  und  Salzplasma  ausserordentlich 
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wirksamen,  nach  Schmidt  bereiteten  Fibrinfermentlösung  ver- 
setzt.   Das  Gemisch  gerinnt  absolut  nicht. 
2.  Gontrollprobe:  10  cbcm.  derselben  Fibrinfermentlösung  mit  15  cbcm. 
reiner  Fibrinogenlöpung.    Gerinnung  nach  20  Minuten. 
i)  10  cbcm.  Histonplasma  werden  mit  10  cbcm.  einer  neutralen  Leuko- 
nuclelnlösung  aus  Thymus-Leukocytcn  versetzt.    Nach  5  Minuten 
gerinnt   das  Gemisch   zu  einem   festen  Kuchen,   so  dass 
man  das  Glas  umkehren  kann,  ohne  dass  etwas  herausfliegst. 

Es  braucht  kaum  wohl  bemerkt  zu  werden,  dass  Histon- 
plasma sich  von  dem  von  Schmidt-Mühlheim  und  Fano 
beschriebenen  Peptonplasma  vollkommen  unterscheidet.  Es 
könnte  auf  den  ersten  Blick  scheinen,  dass,  nachdem  das 
Histon  trotz  seiner  Coagulirbarkeit  in  der  Wärme  in  alkalischer 
Lösung  manche  den  Albumosen  zukommende  Eigenschaften, 
also  z.  B.  Biuretreaction  in  der  Kälte,  zeigt,  die  Einwirkung 
des  Histons  auf  das  kreisende  Blut  mit  derjenigen  der  Peptone 
identisch  ist.  Dass  dem  nicht  so  ist,  erhellt  aus  folgenden 
Thatsachen : 

1.  Das  Histon  erhält  im  Gegensatze  zu  dem  Pepton  auch 
ausserhalb  der  Gefässe  zum  Aderlassblut  zugesetzt  das- 
selbe im  permanent  flüssigen  Zustande. 

2.  Das  Histon  macht  auch  in's  kreisende  Blut  des 
Kaninchens  gespritzt  das  Blut  ungerinnbar,  während 
es  nach  den  Beobachtungen  genannter  Forscher  das 
Pepton  nicht  macht. 

Letzteres  möge  folgender  Versuch  stützen : 

Einem  Kaninchen  von  2000  gr.  Körpergewicht  werden  0,6  gr. 
Histonchlorhydrat  aus  Kalbsthymus  in  6  cbcm.  Wasser  gelöst 
und  mit  Soda  genau  neutralisirt  in  die  Vena  Jugularis  injicirt. 
Das  gleich  nach  der  Einspritzung  aus  der  Carotis  gelassene 
Blut  bleibt  flüssig  und  ist  nur  durch  Nudeln  zum  Gerinnen 
zu  bringen. 

3.  Das  Histonplasma  ist  weder  durch  Kohlensäure  noch 
durch  Neutralisation  mit  Essigsäure,  noch  durch  Ver- 
dünnen mit  Wasser,  noch  durch  Filtriren  durch  eine 
Thonzelle  zur  Gerinnung  zu  bringen,  während  genannte 
Mittel  im  Peptonplasma  Gerinnung  erzeugen. 

Zeitschrift  für  physiologische  Chemie.  XX.  10 
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4.  Im  Peptonblute  gehen  die  Leukocyten  durch  Zerfall 
schnell  zu  Grunde,  wie  aus  den  Untersuchungen  von 
v.  Samson-Himmelstjerna  hervorgeht  —  im  His- 
tonblute  dagegen  bleiben  die  Leukocyten  ausserhalb 
des  Thierhörpers  tagelang  am  Leben. 

Wir  kommen  jetzt  zu  der  wichtigen  Frage,  worauf  denn 
die  gerinnungshemmende  Einwirkung  des  Histons  auf  das  intra- 
und  extravasculäre  Blut  beruht?  Nachdem  das  Histon  einerseits 
eine  Substanz  von  ausgesprochenen  basischen  Eigenschaften  ist, 
und  andererseits,  wie  ich  früher  gezeigt  habe,  mit  alkalischen 
Erden  Verbindungen  eingeht,  so  wären  gleich  in  erster  Linie 
zwei  Möglichkeiten  zu  discutiren:  Entweder  bindet  das  Histon 
das  zur  Abspaltung  des  Thrombosins  vom  Fibrinogen  noth- 
wendige  Nuclein,  oder  es  reisst  das  zur  Ausfällung  des  Fibrins 
oder  Thrombosinkalks  nothwendige  Kalksalz  an  sich.  Auch 
die  Möglichkeit  wäre  zu  erwägen,  dass,  nachdem  das  Histon 
die  Leukocyten  in  wohl  erhaltenem  und  lebendem  Zustande 
erhält  und  so  ihren  Zerfall  verhindert,  ein  Austritt  der  zur 
Thrombosinbildung  notwendigen  Nucleinsubstanzen  aus  den 
Leukocyten  nicht  stattfindet. 

Die  zweite  Möglichkeit  lässt  sich  sehr  leicht  ausschalten, 
indem  man  sich  sehr  leicht  davon  überzeugen  kann,  dass  das 
Histonplasma  mit  Kalksalzen  nicht  gerinnt.  Ich  habe  Histon- 
plasma  mit  mannigfaltig  variirten  Mengen  von  Calciumchlorid 
versetzt  und  habe,  wenn  das  Histonplasma  für  sich  absolut 
ungerinnbar,  was  von  oben  angegebenen  Versuchsbedingungen 
abhängt,  dadurch  nie  eine  Gerinnung  hervorrufen 
können. 

Es  bleiben  also  nur  die  anderen  zwei  Möglichkeiten. 
Nachdem,  wie  oben  gezeigt  wurde,  dass  mit  anderen  Stoffen 
ungerinnbare  Histonplasma  mit  Nuclein  unweigerlich  Gerinnung 
gibt,  so  muss  ich  mich  für  eine  dieser  beiden  Möglichkeiten 
entscheiden. 

Welche  von  beiden  es  ist,  d.  h.  ob  das  Histon  den  Austritt 
der  Nuclei'nstoffe  aus  den  Leukocyten  verhindert,  oder  ob  es 
gelöste  Nuclelnkörper  an  sich  reisst,  diese  Frage  habe  ich  nicht 
experimentell  zu  entscheiden  gesucht,  weil  beide  Eventua- 


147 

litäten  auf  Eines  herauskommen,  d.  h.  die  Lähmung 
oder  Verhinderung  der  Einwirkung  der  Nucleln- 
stoffe  auf  das  Fibrinogen. 


Folgender  Versuch,  am  Histonplasma  angestellt,  sei  — 
seines  merkwürdigen  Resultates  halber  —  angeführt.  Wenn 
man  einem  Hunde  Histon  injicirt,  so  gelingt  es  manchmal,  ein 
Plasma  zu  bekommen,  welches  weder  mit  dem  gleichen  Volumen 
kalt  gesättigter  Kochsalzlösung,  noch  mit  Essigsäure  einen  deut- 
lichen Niederschlag  gibt,  —  und  zwar  ist  es  gewöhnlich  Plasma 
eines  solchen  Histonblutes,  in  welchem  die  Leukocyten  und  die 
Plättchen  am  besten  erhalten  sind  und  die  ersteren  am  längsten 
amoeboide  Bewegungen  ausführen.  Um  die  Sachlage  aufzu- 
klären, stellte  ich  folgendes  Experiment  an : 

Versuch.  Einem  Hunde  von  25,000  gr.  Körpergewicht  werden  7,5  gr. 
Histon  in  ganz  neutraler  wässeriger  lOproc.  Lösung  in  die 
Jugularis  eingespritzt  und  in  demselben  Moment,  wo  der 
Stempel  der  Spritze  auf  den  Boden  stösst,  eine  Portion  Blutes 
aufgefangen.  Nachher  wird  die  Klemme  an  der  Carotis  ge- 
schlossen, 15  Minuten  gewartet  und  wieder  Blut  aufgefangen, 
die  Klemme  wieder  geschlossen,  wieder  15  Minuten  gewartet, 
Blut  gelassen  und  so  fort  4  oder  5  Mal  hintereinander. 
Nachdem  nun  alle  Blutportionen  centrifugirt  wurden,  erhält 
man  mehrere  Plasmaportionen,  welche  sich  sowohl  in  ihrer 
Gerinnungstendenz  als  in  ihrem  Verhalten  Reagentien  gegen- 
über wesentlich  von  einander  unterscheiden.  Die  erste, 
zweite  und  manchmal  auch  dritte  Portion  gerinnen  über- 
haupt nicht,  die  vierte  nach  Ablauf  von  12—24  Stunden, 
die  fünfte  schon  nach  3 — 4 — 5  Stunden.  Untersucht  man 
nun  die  erste  Portion,  so  findet  man,  dass  sie  weder  mit 
gesättigter  Kochsalzlösung,  noch  mit  Essigsäure  einen  deut- 
lichen Niederschlag  gibt,  die  zweite  gibt  mit  Kochsalz  eine 
ziemlich  geringe  Trübung,  welche  sich  erst  nach  stunden- 
langem Stehen  zu  Flöckchen  zusammenballt,  die  dritte  gibt 
schon  einen  stärkeren  Niederschlag,  die  vierte  einen  der 
Menge,  Aussehen  und  Löslichkeit  nach  normalen  Fibrinogen- 
niederschlag,  die  fünfte  dagegen  gibt  mit  dem  gleichen  Vo- 
lumen einer  gesättigten  Kochsalzlösung  eine  gleichmässige 
Gallerte,  die  sich  in  ganz  verdünnter  Salzsäure  nur  theil- 
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weise  löst  und  sehr  an  denjenigen  Körper  erinnert,  welchen 
Hammarsten  als  lösliches  Fibrin  bezeichnet.  Untersucht 
man  die  fünf  Blutportionen  reihenweise  mikroskopisch,  indem 
man  sich  von  jeder  mehrere  Präparate  anfertigt,  so  Stielet 
man ,  dass  in  der  ersten  alle  Leukocyten ,  auf  welche  man 
im  Gesichtsfelde  stösst,  vollständig  gut  erhalten  sind  und 
lebhafte  amöboide  Bewegungen  ausführen.  Die  Blutplättchen 
sind  ebenfalls  durchweg  in  ihrer  ursprünglichen  Form  wohl 
erhalten :  rund,  homogen  und  nicht  klebrig.  In  der  zweiten 
Blutportion  findet  man  die  Zahl  der  Leukocyten  um  ein 
Geringes  vermindert  und  man  sieht  vereinzelte  Leukocyten 
im  Zerfall  begriffen.  In  der  dritten  und  vierten  Blutportion 
ist  die  Zahl  schon  um  ein  Bedeutendes  verringert,  ebenso 
und  noch  bedeutender  in  der  fünften  Blutportion.  Eine 
vergleichende  Zählung  —  deren  Einzelheiten  hier  anzuführen 
ich  unterlasse  —  ergab,  dass  die  Zahl  der  Leukocyten  in 
der  ersten,  zweiten,  dritten  und  viert *n  Portion  sich  verhält 
wie  10 :  9  :  5  :  4  :  3,5.  Es  fand  also  der  Fibrinogenmenge- 
zunahme  entsprechend  ein  Schwund  um  etwa  60°f0  der 
farblosen  Elemente  des  Blutes  statt. 

Die  Deutung  dieses  Versuches  ist  nicht  leicht.  Auf  den 
ersten  Blick  hin  könnte  man  annehmen,  dass  das  Fibrinogen 
als  ein  im  Plasma  gelöster  Stoff  im  kreisenden  Blute  resp.  im 
Histonblute  in  merklichen  Mengen  nicht  vorhanden  ist  —  eine 
Anschauung,  welcher  sich,  von  ganz  anderen  Gesichtspunkten 
ausgehend,  AI.  Schmidt  in  seiner  letzten  Publication  zuneigt. 
Es  könnte  aber  auch  sein,  dass  das  Histon  die  Reactionen  des 
Fibrinogens  beeinflusst.  Ich  will  die  Entscheidung  dieser  Frage 
vorläufig  noch  offen  lassen  und  hoffe,  ein  ander  Mal  darauf 
zurückkommen  zu  können. 

Zum  Schluss  will  ich  noch  einen  sehr  instruetiven  Ver- 
such anführen,  welcher  es  gestattet,  in  sehr  überzeugender 
Weise  an  einem  Versuchsthier  die  sich  entgegengesetzte 
Wirkung  der  beiden  Spaltungsproducte  des  Nucteohistons  — 
des  Nucleins  und  Histons  —  zu  demonstriren. 

Versuch.  Ein  6700  gr.  wiegender  Hund  wird  durch  eine  subcutane 
Morphininjection  anaesthetisch  gemacht  und  immobilisirt. 
Linkerseits  wird  die  Vena  Jugularis,  rechterseits  die  Vena 
Jugularis  und  Arteria  carotis  freigelegt.  In  alle  drei  Gefässe 
werden   nach   der  üblichen  Methode  Ganölen,  welche  mit 
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Gummischläuchen  versehen  sind,  eingebunden.  Der  Schlauch 
der  rechten  Jugularis  ist  mit  einer  mil  einer  5proc.  NucleTn- 
lösung,  derjenige  der  linken  Jugularis  mit  einer  mit  lOproc. 
neutraler  Histonlösung  gefüllten  Spritze  in  Verbindung. 
11  Uhr  15  Min.  Es  wird  normales  Blut  entnommen.  Ge- 
rinnung nach  5  Minuten. 

11  Uhr  20  Minuten  werden  iu  die  linke  Jugularis  15  cbcm. 
der  neutralen  Histonlösung  gespritzt  und  sofort  nach  der 
Einspritzung  wird  aus  der  Carotis  eine  Blutprobe  entnommen. 
Das  Blut  bleibt  permanent  flüssig. 

Beinahe  zu  gleicher  Zeit  mit  der  Blutentnahme  werden 
in  die  reehte  Jugularis  25  cbcm.  der  5proc.  Nuclelnlösung 
eingespritzt.  Eine  Minute  nach  der  Injection  wird  Blut  ent- 
nommen.   Gerinnung  nach  12  Minuten. 

Es  werden  wieder  15  cbcm.  der  Histonlösung  eingespritzt 
und  Blut  gelassen.  Das  Blut  hat  keine  Gerinnungs- 
tendenz. 

Bald  nach  der  Blutentnahme  verendet  das  Thier. 

Dieser  Versuch  zeigt  an  einem  und  demselben  Versuchs- 
tier in  sehr  überzeugender  Weise,  dass  die  doppelsinnige 
Einwirkung  der  Leukocyten  und  ihres  Hauptbestandteiles  des 
Nucleohistons  auf  das  kreisende  Blut  darauf  beruht,  dass  die 
beiden  Spaltungscomponenten  dieser  Substanz  eine  sich  ent- 
gegengesetzte Einwirkung  auf  die  Gerinnungstendenz  des  Blutes 
ausüben.  —  An  diesem  Versuche  sehen  wir,  dass  das  ein- 
gespritzte Histon  das  Blut  vollständig  ungerinnbar  macht,  das 
aber  dem  Blute  seine  Gerinnungsfähigkeit  durch  eine  Ein- 
spritzung von  Nuclein  wieder  gegeben  werden  kann.  Die  Ge- 
rinnungsfähigkeit des  Blutes  kann  durch  eine  nachträgliche 
Histoneinspritzung  wieder  aufgehoben  werden  u.  s.  w. 


Bevor  ich  nun  meine  chemische  Theorie  der  Blutgerinnung 
aus  den  bisher  beschriebenen  Resultaten  aufbaue,  will  ich,  um 
in  der  Theorie  auch  die  Herkunft  der  am  Gerinnungsprocesse 
betheiligten  Substanzen  präcise  berücksichtigen  zu  können, 
über  einige  mikroskopische  Versuche,  die  ich  vor  längerer  Zeit 
angestellt  habe,  referiren. 
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Mikrophysiologische  Beobachtungen  über  die  Betheiligung 
des  Zellkerns  der  Leukocyten  an  der  Blutgerinnung». 

Die  vorausgegangenen  Untersuchungen  haben  mit  der 
denkbar  grössten  Sicherheit  die  Betheiligung  des  Zellkerns  der 
Leukocyten  an  der  Blutgerinnung  bewiesen  und  die  von  mir 
gelieferten  exacten  chemischen  Beweise  machen  eigentlich  die 
bei  weitem  unsicherere  und  in  der  Deutung  dieser  Resultate 
viel  labilere  Methode  der  mikroskopischen  Untersuchung  der 
Blutgerinnungserscheinungen  vollständig  entbehrlich.  Die  That- 
sache,  dass  die  Einwirkung  der  Nuclei'nsubstanzen  auf  das 
Fibrinogen  auf  ihrem  Gehalt  an  Nucleinsäure,  also  dem  Zell- 
kernstoff par  excellence  beruht,  hat  die  von  mir  vor  etwa 
drei  Jahren  publicirte  Vermuthung,  dass  sich  der  Zellkern  der 
Leukocyten  activ  an  der  Fibrinbildung  betheilige,  in  das  Reich 
der  exacten  Thatsachen  erhoben.  Wenn  ich  also  in  Folgendem 
über  meine  diesbezüglichen  mikroskopischen  Untersuchungen 
berichte,  so  geschieht  dies,  weil  diese  Versuche  zum  grossen 
Theil  als  Orientirungsversuche,  noch  bevor  ich  die  Rolle  des 
Nucleohistons  festgestellt  habe,  ausgeführt  worden  sind  und 
weil  sie  immerhin  als  Erhärtung  der  chemischen  Beweise  nicht 
allen  Interesses  entbehren. 

Eine  Reihe  von  Präparaten  wurde  von  mir  in  folgender 
Weise  angefertigt.  Ich  Hess  einen  mit  einem  Deckgläschen 
aufgefangenen  Blutstropfen  durch  verschiedene  Zeiträume  auf 
einem  Objectträger  gerinnen,  wobei  der  Verdunstung  durch 
einen  Wachsring  vorgebeugt  war.  Nachher  wusch  ich  das 
nunmehr  entstandene  Ranvier'sche  Fibrinnetz  mit  einem 
Wasserstrahl  von  den  rothen  Blutkörperchen  vollständig  frei, 
fixirte  es  längere  Zeit  mit  Herrmann'scher  Lösung  oder 
Osmiumsäure,  tingirte,  wusch  den  überschüssigen  Farbstoff  mit 
Wasser  aus,  trocknete  das  Präparat  an  der  Luft  und  schloss 
in  Canada-Xylol  ein.  Als  Farbstoffe  benützte  ich  :  die  Gries- 
bach'sche  Doppelfärbung  mit  Rhodamin  und  Methylgrün  oder 
die  Flemming'sche  Färbung  mit  Saffranin  in  Gentianaviolett 
und  nachheriger  Extraction  von  Gentiana  in  Orange.  Bei  An- 
wendung der  ersten  Färbungsmethode  erscheinen  die  Zellkerne 
der  Leukocyten  und  die  Nucleinplättchen  intensiv  grün  oder 
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blau,  das  Cytoplasma  und  das  Fibrinnetz  dagegen  roth  resp. 
violettroth.  Die  auf  diese  Weise  erhaltenen  Bilder  ergeben 
in  erster  Linie,  dass  sich  die  Fibrinfaden  ausser,  wie  bekannt, 
an  den  Plättchen,  an  den  Zellkernen  der  Leukocyten 
festsetzen.  Man  kann  deutlich  beobachten,  wie  die  Fibrin- 
fäden durch  das  Cytoplasma  an  den  Kern  heranreichen.  Der 
Einwand,  den  ich  mir  zu  Anfang  selbst  machte,  dass  nämlich 
die  Fäden  über  den  Kernen  hinwegziehen,  lässt  sich  leicht 
durch  eine  genaue  Durchmusterung  der  Präparate  stürzen. 
Die  Fibrinfaden  werden  im  Gegensatze  zu  den  grünen  oder 
blauen  Kernen  violettroth  gefärbt;  es  müsste  also  bei  der 
verhältnissmässig  grossen  Dünnheit  der  Präparate  wenigstens 
einmal  ein  Faden  als  rother  Strich  oder  Linie  im  Zellkern 
selbst  sichtbar  sein.  Diese  Erscheinung  habe  ich  aber  nie  — 
und  ich  habe  über  100  Präparate  angefertigt  und  genau 
untersucht  —  beobachten  können.  Andererseits  sieht  man 
beinahe  immer  die  Fibrinfäden  sich  an  einer  Seite  des  Zell- 
kerns ansetzen ,  ohne  dass  sie ,  vermittelst  einer  geraden 
Linie  bis  auf  die  andere  Seite,  verfolgbar  wären.  Sie  setzen 
sich  auf  der  anderen  Seite  derart  an,  dass  keine  Beziehung 
zwischen  beiden  Seiten  aufzufinden  ist  und  bei  der  ziemlich 
straffen  Spannung  der  Fibrinfäden  müssten  sie,  falls  sie  über 
den  Zellkern  hinwegziehen  sollten,  sich  in  irgend  einer  geraden 
Linie  verfolgen  lassen. 

Noch  belehrender  als  die  Gentralisation  der  Fibrinfäden 
in  dem  Zellkern  ist  die  Thatsache,  dass  gleich  im  Anfang  der 
Gerinnung  die  Zellkerne  der  Leukocyten  in  der  Regel  eine 
wandständige  Lagerung  einnehmen.  Dieser  Befund 
gewinnt  an  Bedeutung  bei  Heranziehung  der  bekannten  bio- 
logischen Thatsache,  nach  welcher  Zellkerne,  zur  Zeit  wo  sie 
an  die  Zellwand  oder  nach  aussen  Stoffe  abgeben,  aus  der 
Mitte  der  Zelle,  nach  der  Wand  hinwanden. 

Während  der  Gerinnung  tritt  auch  folgende  merkwürdige 
Erscheinung  zu  Tage:  Sehr  viele  von  den  mit  den  Fibrin- 
fäden verknüpften  Kernen  der  Leukocyten  treten  vermittels 
eines  von  dem  Cytoplasma  gebildeten  schlauchartigen  Fort- 
satzes aus  dem  Cytoplasma  heraus.    Ich  habe  diesen  Vorgang 
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Karyoschise  genannt.  Man  gewinnt  den  Eindruck,  als  ob 
die  Faserstofffaden  die  Kerne  gewaltsam  an  die  Wand  und 
aus  dem  Cytoplasma  herausziehen.  Im  weiteren  Verlaufe  der 
Gerinnung  zerfallt  das  Cytoplasma  und  man  bekommt  schliess- 
lich viele  nackte  Leukocytenkerne  zu  Gesicht.  Die  Karyoschise 
erinnert  lebhaft  an  die  interessanten  Beobachtungen  Loewit's, 
welcher  im  Krebsblute  vor  der  Gerinnung  einen  Austritt  von 
Kügelchen  und  Körnchen  aus  den  Krebsblutzellen  in  das 
Blutplasma  sah.  Loewit  nennt  diesen  Vorgang  Plasmoschise, 
weil  er  die  Kügelchen  als  Zerfallsproducte  oder  Derivate  des 
Zellenleibs  ansieht.  Fasst  man  ins  Auge,  dass  die  Blutplättchen, 
wie  ich  vor  langer  Zeit  bewiesen  habe1),  Nuclein  enthalten, 
so  liefert  der  Befund,  dass  die  Fibrinfaden  einerseits  an  den 
Leukocytenkernen,  andererseits  an  den  Nuclemplättchen,  ihre 
Insertionsstellen  finden,  sowie  die  Thatsache  der  wandständigen 
Lagerung  der  Kerne  und  die  Karyoschise  nicht  uninteressante 
sinnfällige  Bilder,  wie  sich  der  Zellkern  der  Leukocyten  bei 
der  Gerinnung  verhält. 

Herr  H.  Griesbach*)  hat  es  unternommen,  an  den  soeben 
citirten  Versuchen  und  Präparaten  Kritik  zu  Oben.  Er  be- 
hauptet, dass  es  wünschenswerth  gewesen  wäre,  dass  ich, 
bevor  ich  meine  Arbeiten  publicirt  habe,  vorher  seine  Ver- 
suche über  die  Plasmochise  zu  wiederholen  hätte.  Bis  jetzt 
kann  ich  noch  nicht  bedauern,  dies  nicht  gethan  zu  haben, 
umsomehr,  da  in  den  Versuchen  von  Herrn  Griesbach  wohl 
schwerlich  jemand  irgend  einen  neuen  Gesichtspunkt  für  die 
Klärung  der  Blutgerinnungsfrage  finden  wird.  Dass  eine 
Plasmoschise  stattfindet  und  dass  dabei  die  contractile  Zell- 
substanz und  deren  Pseudopodien  in  erster  Linie  hochgradigen 
Veränderungen  unterliegen,  das  will  ich  gar  nicht  bezweifeln,  — 
aber  dass  diese  hochgradigen  Veränderungen  irgend  etwas  mit 
der  Blutgerinnung  zu  thun  haben,  das  muss  der  Herr  Gries- 


1)  Leon  Lilienfeld:  Hämatologische Untersuchungen.  Du  Bois 
Reym.  Archiv.    1892. 

2 )  H.  Griesbach.    Zur  Frage  nach  der  Blutgerinnung.    Central- 
blatt  für  die  medicinischen  Wissenschaften,  1892.  Seite  499. 
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bach  erst  chemisch  beweisen  und  das  wird  ihm  wohl  schwer- 
lich gelingen.  Eine  Stütze  für  seine  Kritik  findet  Herr  Gries- 
bach  darin,  dass  sich  die  Fibrinfaden  ebenso  tingiren  wie  die 
Zellsubstanz.  Ich  glaube,  diese  Schlussfolgerung  widerlegt 
sich  von  selbst. 

Oder  glaubt  Herr  Griesbach,  dass  sich  das  Nuclein 
oder  die  Nucleinsäure  blos  deswegen,  weil  sie  vom  Fibrinogen 
das  Thrombosin  abspaltet  und  so  das  Fundament  für  die  Ge- 
rinnung liefert,  ebenso  wie  das  Fibrin  färben  wird?  Würde 
Herr  Griesbach  auch  z.  B.  die  Betheiligung  der  Schwefel- 
säure an  der  Bildung  von  Aether,  aus  Alkohol  blos  deswegen 
bezweifeln,  weil  die  Schwefelsäure  nicht  so  leicht  flüchtig 
ist,  wie  das  Reactionsproduct  der  Aether?  Uebrigens  ist  Herr 
Griesbach  selbst  der  Meinung,  dass  im  Krebsblute  durch 
Plasmoschise  und  Zerfall  der  amöboiden  Zellen  kein  Globulin, 
sondern  eine  «  phosphorreiche  nucleinführende  Substanz »  in 
das  Blutplasma  gelangt.  Er  muss  also  erst  beweisen,  dass  das 
Cytoplasma  der  Krebsblutzellen  phosphorreiche  Nuciei'nsub- 
stanzen  enthält,  ehe  er  sie  aus  demselben  heraustreten  lässt. 

Die  Thatsache,  dass  der  Zellenleib  während  der  Blut- 
gerinnung zu  Grunde  geht,  während  der  Kern  intact  zu  bleiben 
scheint,  ist  auch  von  Loewit1)  gegen  meine  Theorie  ins 
Feld  geführt  worden.  Ich  kann  mich  wohl  auf  die  Entgegnung 
beschränken,  welche  seitens  von  A.  Kos  sei,  welcher  meine 
Theorie  vertheidigt,  Loewit  zu  Theil  wurde.  K  o  s  s  e  1  *)  sagt : 
« Ich  kann  diesen  Einwand  nicht  anerkennen,  denn  es  ist  nicht 
möglich,  durch  mikroskopische  Beobachtungen  zu  entscheiden, 
ob  aus  einem  Kern,  dessen  Structur  sichtbar  bleibt,  gewisse 
lösliche  Bestandtheile  in  das  umgebende  Plasma  übergehen 
oder  nicht.  Das  Verschwinden  des  Cytoplasmas  scheint  mir 
eher  für  eine  Betheiligung  des  Kerns  als  gegen  dieselbe  zu 
sprechen.    Denn  erst  nach  dem  Wegfall  der   Hülle,   die  dem 


*)  Loewit,  Studien  zur  Physiologie  und  Pathologie  des  Blutes 
und  der  Lymphe.    Jena  1892,  S.  106,  107. 

*)  A.  Kos  sei,  Neuere  Untersuchungen  über  die  Blutgerinnung. 
Berliner  klinische  Wochenschrift  1893,  Nr.  21.    S.  6  des  Separat-Abzuges. 
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Leukocytenkern  von  dem  umgebenden  Plasma  trennt,  ist  ein 
Contact  der  Kernsubstanzen  mit  dem  Blutplasma  hergestellt, 
erst  dann  ist  eine  directe  Einwirkung  möglich». 

Ich  habe  die  mikroskopische  Untersuchung  der  Blutgerin- 
nung noch  nach  einer  Methode  verfolgt,  welche  schon  von  Jaros- 
lav  Hlava1)  im  Jahre  1893  mit  dem  gleichen  Erfolge  benutzt 
wurde.    Ich  habe  blos  die  Färbungs-  und  Fixirungsmethoden 
modificirt.  Blut  aus  der  Carotis  wird  in  kleinen  Glasschalen  auf- 
gefangen und  mit  feinen  Fäden  geschlagen,  und  zwar  durch  10, 
15,  20,  25,  30  u.  s.  w.  Sekunden.  Die  Fäden  werden  in  Herr- 
mann'scher  Lösung  oder  Osmiumsäure  fixirt,  mit  Ehrlich- 
B  i  o  n  d  i  'schein  Triacidgemisch  gefärbt  und  entweder  in  Wasser 
oder  Canada-Xylol  mikroskopisch  untersucht.    Diese  Versuche 
ergaben  fast  immer  das  gleiche  Resultat.  Nach  10—15  Sekunden 
dauerndem  Schlagen  findet  man  am  Faden  gar  keine  Form- 
elemente,  nur  manchmal  1  oder  2  gut  erhaltene  Leukocyten. 
Nach  25 — 30  Sekunden  sieht  man,  dass  der  Faden  von  einer 
feingekörnten  Masse  eingehüllt   ist,   in   welcher  ganz  nackte 
Leukocytenkerne  liegen.  Je  mehr  man  sich  vom  Faden  nach 
der  Peripherie  zu  nähert,  umsomehr  gut  erhaltene  Leukocyten 
findet  man.    Schlägt  man  das  Blut  35  Sekunden,  so  sieht  man, 
dass  die  Leukocyten  vollständig  zu  einer  granulirten  Ma?se 
und  nackten  Kernen  zerfallen  sind.    Je  länger  man  das  Blut 
schlägt,  umsomehr  nimmt  die  körnige  Masse  zu,  umsomehr 
nimmt  die  Zahl  der  Kerne  ab.  Nach  60  Sekunden,  also  einer 
Minute,  ist  das  Bild  ganz  frappant,  indem   die   Mehrzahl  der 
Kerne  verschwunden  ist.    Die  gekörnte  Masse  hat  sich  stark 
verdichtet  und  nach  65  Sekunden  hat  sich  die  granulirte  Masse 
in  eine  beinahe  ganz  homogene,  hie  und  da  kleine  Körnchen 
aufweisende  verändert.     Man   kann   also  mit  dieser  Methode 
den   directen   Uebergang    der   Zellkerne    der   Leukocyten  in 
Fibrinsubstanz  beobachten.     Was  dabei  auch  sofort  auffallt, 
ist  der  Umstand,  auf  welche  auch  schon  Hlava  aufmerksam 
macht,  dass  die  Zellkerne  mit   dem  Fortschreiten  des  Gerin- 


*)  Hlava,  Die  Beziehung  der  Blutplättchen  Bizzozero's  zur  Blut- 
gerinnung und  Trombose.  Ein  Beitrag  zur  Histogenese  des  Fibrins.  Archiv 
für  experimentelle  Pathol.  u.  Pharmakol.,  Bd.  17,  S.  392  ff. 
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nungsprocesses  ihre  Tinctionsfahigkeit  in  erheblichem  Maasse 
verlieren.  Nachdem  es  mir  in  meiner  Arbeit  über  die  Wahl- 
verwandtschaft der  Zellenelemente  zu  verschiedenen  Farbstoffen 
gelungen  ist,  zu  zeigen,  dass  die  Zellkerne  ihr  Färbungsvermögen 
den  in  ihnen  enthaltenen  NucleTnsubstanzen  verdanken,  so  ist 
diese  Thatsache  dahin  zu  deuten,  dass  der  Verlust  der  Tinctions- 
fahigkeit der  Leukocytenkerne  während  der  Gerinnung  eine 
Abgabe  der  Nucleoproteide  an  das  umgebende  Plasma  bedeutet. 
Zum  Schluss  dieses  Kapitels  muss  ich,  um  ferneren 
Polemik  mit  Herrn  Griesbach  und  anderen  vorzubeugen, 
mich  mit  aller  Entschiedenheit  dagegen  verwahren,  dass  ich 
auf  Grund  der  mikroskopischen  Untersuchungen  einen  Schluss 
auf  die  Betheiligung  oder  Nichtbetheiligung  des  Zellkerns 
der  Leukocyten  an  der  Blutgerinnung  ziehen  will.  Die 
Resultate  meiner  chemischen  Untersuchungen  beweisen  die 
active  Mitarbeiterschaft  des  Zellkerns  an  der  Faserstoflfbildung 
derart  sicher,  dass  daran  gar  keine  mikroskopischen  Unter- 
suchungen rütteln  können.  Sie  bedürfen  also  gar  keiner  Unter- 
stützung durch  mikroskopische  Beobachtungen  umsomehr,  als 
sich  aus  letzteren,  insoferne  sie  nicht  auf  exacten,  mikro- 
chemischen Methoden  basiren,  auf  diesem  Gebiete  Resultate 
ergeben,  welche  mehrfacher  Deutung  fähig  sind. 

Ueber  die  Plättchen  und  ihre  Betheiligung  am  Gerinnungs- 

procesß. 

Bizzozero1),  welchem  das  Verdienst  zukommt,  als  der 
Erste  die  Blutplättchen  genau  beschrieben  und  im  strömenden 
Blute  der  Säugethiere  gesehen  zu  haben,  war  auch  der  Erste, 
welcher  die  Plättchen  in  nahe  Beziehung  zur  Fibringerinnung 
und  Thrombose  brachte;  allerdings  mit  dem  grossen  Fehler,  dass 
er  zu  gleicher  Zeit  die  Betheiligung  der  Leukocyten  an  der  Fibrin- 
bildung vollständig  läugnet.  «  Die  Hauptrolle  bei  der  Blutgerin- 
nung fallt  den  Blutplättchen  und  nicht  den  Leukocyten  zu1)». 

Die  Thatsache,  dass  Bizzozero  den  Zusammenhang  der 
Faserstoffgerinnung  mit  einem  massenhaften  Zerfall  der  Leuko- 


*)  Bizzozero:  Virchow's  Archiv,  Bd.  XI,  S.  261— 332. 
2)  L.  c,  S.  324. 
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cyten,  also  die  Schmidt' sehe  Theorie  in  Abrede  stellt,  zog 
ihm  mannigfache  Gegner  zu,  unter  denen  Fano1),  Heyl1), 
Sievogt8),  Feiertag*),  Weigert5),  Hlava6)  u.  A.  genannt 
sein  mögen. 

Einer  sachlichen  Kritik  unterzog  diese  Streitfrage  Rau- 
sche nbach7).  Für  die  Gerinnungsfrage  ist  es  —  nach 
Rauschenbach  —  vollkommen  gleichgiltig,  ob  die  Plättchen 
selbstständige  Formelemente  darstellen  oder  ob  sie  Leuko- 
cytenabkömmlinge  sind.  Die  Hauptfrage  ist,  ob  die  Plättchen 
protoplasmatische  Gebilde  sind.  Bizzozero's  Versuchen  kann 
Rauschenbach  keine  Beweiskraft  zuerkennen  —  er  be- 
streitet aber  das  coagulative  Vermögen  der  Blutplättchen  vor- 
läufig nicht,  weil  es  sich  immerhin  herausstellen  könnte,  dass 
die  Blutplättchen  neben  den  Leukocyten,  denen  Rauschen- 
bach jedenfalls  die  Hauptrolle  bei  der  Gerinnung  vindicirt, 
Träger  von  gerinnungserregenden  Substanzen  sind. 

Eberth  und  Schimmelbusch8)  sprechen  den  Plättchen 
eine  active  Rolle  bei  der  Faserstoffgerinnung  ab;  nach  diesen 
Forschern  scheidet  sich  das  Fibrin  aus  dem  Blutplasma  in 
Form  von  krystallartigen  Nadeln  ab. 

Von  einer  Einigung  über  die  Betheiligung  der  Plättchen 
an  der  Fibrinbildung  ist  demnach  keine  Rede. 

In  einer  vor  etwa  3  Jahren  ausgeführten  Untersuchung1) 
habe   ich   den   Beweis    erbracht,    dass    die  Plättchen  neben 


1)  Fano:  Centralbl.  f.  d.  med.  Wiss.  1882,  S.  210. 

2)  L.  c. 

s)  Fed.  Slevogt:  Ueber  die  im  Blute  der  Säugethiere  vorkommen- 
den Körnchen.    Inaug.-Diss.,  Dorpat  1883. 

4)  Feiertag:  Beobachtungen  über  die  sog.  Blutplättchen.  Inaug.- 
Diss.,  Dorpat  1883. 

5)  Weigert:  Die  neuesten  Arbeiten  über  die  Blutgerinnung.   Fort- 
schritte der  Medicin,  1883. 

6)  L.  c. 

7)  L.  c. 

8)  C.  G.  Eberth  und  C.  Schimmelbusch:  Die  Thrombose  nach 
Versuchen  und  Leichenbefunden.     Stuttgart  1888. 

9)  Leon  Lilienfeld:  Hämatologische  Untersuchungen,  Du  Boi's 
Archiv,  1892,  S.  115  ff. 
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Eiweiss  unzweifelhaft  Nuclein  enthalten.  Es  hat  sich  nämlich 
herausgestellt,  dass  die  Plättchen  bei  ihrer  Behandlung  mit 
Pepsin-Salzsäure  zu  Anfang  sich  in  einen  gekörnten  und  einen 
homogenen  Antheil  differenziren :  bei  weiterer  Einwirkung  des 
künstlichen  Magensaftes  löst  sich  der  homogene  Antheil  auf, 
während  der  gekörnte  ungelöst  zurückbleibt  und  sich  sogar 
nach  24  stündiger  Einwirkung  von  Pepsin-Salzsäure  nicht  auf- 
löst. Da  nun  dieser  gekörnte  Antheil  neben  der  Unlöslichkeit 
in  künstlichem  Magensaft,  noch  alle  anderen  Reactionen  von 
Nuclei'nen  —  also  Löslichkeit  in  verdünnten  Alkalien,  conc. 
HCl,  conc. HNO,,  Quellbarkeit  mit  Kochsalzlösungen  u.  s.  w.  — 
gab,  habe  ich  den  wohlberechtigten  Schluss  gezogen,  dass  der 
gekörnte  Antheil  der  Plättchen  aus  Nuclein,  der  homogene 
aus  Eiweiss  bestehe. 

In  Gemeinschaft  mit  Herrn  Dr.  Monti1)  habe  ich  eine 
Methode  ausgearbeitet,  vermittelst  welcher  man  im  Stande 
ist,  in  Geweben  mikroskopisch  Phosphor  nachzuweisen.  Wir 
haben  diese  Methode  auch  auf  die  Blutplättchen  angewendet, 
wobei  sich  gezeigt  hat  —  was  ja  schliesslich  zu  erwarten 
war  —  dass  die  Blutplättchen  Phosphor  enthalten*). 


*)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  17,  S.  410. 

*)  Trotz  alledem  verth eidigt  Loewit  (Studien  zur  Physiologie  und 
Pathol.  des  Blutes  und  der  Lymphe)  seine  Anschauung,  welcher  zufolge 
die  Plättchen  aus  Globulin  bestehen.  Ich  will  mich  mit  Herrn  Loewit 
in  keine  Polemik  einlassen,  da  solche  in  diesem  Falle,  wo  es  streng 
chemisch  bewiesen  ist,  dass  die  Plättchen  Nuclem  enthalten,  gegenstands- 
los ist.    Ich  will  blos  Folgendes  kurz  bemerken: 

1.  Ich  habe  Loewit  —  wie  derselbe  behauptet  —  nicht  falsch 
citirt.  Ich  hatte  gar  nicht  die  von  Loewit  gemeinte  Stelle 
im  Sinne,  sondern  diejenige  auf  S.  85  seiner  Abhandlung 

2.  Ich  habe  auch  Plättchen  in  dem  nach  Loewit  als  einzig  in 
dieser  Frage  anwendbarem  «  ferment freiem  »  Peptonblute,  Salz- 
blute und  Histonblute  untersucht  und  habe  gefunden,  dass  sie 
darin  ebenso  wie  in  Aderlassblut  alle  mikrochemische  Nuclein - 
reactionen  geben. 

3.  Globulinreactionen,  welche  auf  Löslichkeits Verhältnissen  beruhen, 
sagen  für  Substanzen,  welche  im  Blute  befindlich  sind,  nichts 
aus,   da  auch   phosphorreiche  Nucleoproteide   (von  4,5 °|0)  ins 
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Ich  kehre  jetzt  zu  der  Frage  nach  der  Beziehung  der 
Plättchen  zur  Faserstoffbildung  zurück.  Diese  Frage  lässt 
sich,  wie  ich  glaube,  nach  allem  bis  jetzt  Gesagten  in  einigen 
Worten  entscheiden.  Nachdem  es  einerseits  von  mir  bewiesen 
ist,  dass  die  Nucleoproteide  sich  activ  am  Fibrinbildungs- 
processe  betheiligen,  indem  sie  aus  Fibrinogen  Thrombosin 
bilden,  andererseits  auch  endgiltig  bewiesen  ist,  dass  die  Blut- 
plättchen Nuclein  enthalten,  so  liegt  absolut  kein  Grund  vor, 
den  Blutplättchen  einen  activen  Antheil  an  der  Faserstoff- 
bildung abzusprechen.  Selbstverständlich  ist  die  Ansicht  von 
Bizzozero,  welcher  zufolge  die  Blutplättchen  die  Hauptrolle 
bei  der  Blutgerinnung  spielen,  nicht  aufrecht  zu  erhalten. 
Die  Hauptrolle  kommt  unbedingt  den  Leukocyten  zu,  weil 
sie  in  quantitativer  Beziehung  ihrem  Nucleingehalte  nach  die 
Blutplättchen  jedenfalls  übertreffen. 


Noch  einmal  die  Faserstoffgerinnung.  Ich  versuche  in 
Folgendem  an  der  Hand  meiner  Experimente  ein  einheitliches 
Bild  der  extravasculären  Faserstoffgerinnung  zu  entwerfen,  und 
mit  Hilfe  desselben  die  Widersprüche  in  den  Theorien  anderer 
Forscher  zu  erklären.  Das  Blut  fliesst  aus  der  Ader  und  es  erfolgt 
ein  Zerfallen  der  Leukocyten  resp.  eine  Abgabe  von  Nucleln- 
substanzen  an  das  umgebende  Plasma.    Die  Nucleinsubstanzen 


Blut  gebracht  nach  einigen  Minuten  alle  Globulineigenschaften 
annehmen. 
4.  Der  Versuch  Loewit's,  welcher  das  Gegentheil  meiner  Be- 
trachtungen beweisen  soll,  in  welchem  Loewit  einem  mit 
Blutegelextract  behandelten  Thier  Nuclein  eingespritzt  und  kein 
früheres  Wiedererscheinen  der  Plättchen  beobachtet,  beruht  auf 
einer  naiven  Voraussetzung.  Sollte  Herr  Loewit  wirklich 
glauben,  dass,  wenn  man  einem  Thiere  ins  kreisende  Blut 
Hämoglobin  injicirt  und  keine  Vermehrung  der  Zahl  der  rothen 
Blutkörperchen  stattfindet,  dies  ein  Beweis  wäre,  dass  die  rothen 
Blutkörperchen  kein  Hämoglobin  enthalten? 
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lösen  sich  in  dem  alkalisch  reagirenden  Plasma  auf  und  be- 
gegnen hier  dem  gelösten  Fibrinogen.  Es  erfolgt  infolgedessen 
eine  Spaltung  des  Fibrinogens  in  das  Thrombosin  und  eine 
wasserlösliche,  die  Biuretreaction  in  der  Kälte  gebende  Eiweiss- 
substanz. 

Jetzt  ist  der  Fundamentalact  der  Gerinnung  fertig.  Der 
Schlussact  wird  durch  die  im  Plasma  gelösten  Kalksalze  herbei- 
geführt, welche  den  Faserstoff  als  eine  Thrombosinkalkver- 
bindung  ausfallen. 

In  erster  Linie  wäre  hier  die  Frage  zu  erwägen,  warum 
doch  während  des  Lebens  des  Thieres,  wo  doch  auch  weisse 
Blutkörperchen  im  Blute  zu  Grunde  gehen  müssen  und  auf 
diese  Weise  Nucleoproteide  in  das  Blut  gelangen,  keine 
Thrombosen  in  normalem  Zustande  entstehen?  Diese  Frage 
ist  umsomehr  plausibel,  als,  wie  wir  gesehen  haben,  Nucleo- 
histon  ins  kreisende  Blut  eingespritzt,  ausgedehnte  Throm- 
bosen bildet,  indem  es  das  Blut  in  Nuclein  und  Histon 
spaltet.  Leider  wissen  wir  über  die  Art  des  Zugrunde- 
gehens der  weissen  Blutkörperchen  im  lebenden  thierischen 
Organismus  viel  zu  wenig,  um  eine  spruchreife  Antwort  auf 
obige  Frage  zu  ertheilen.  Es  könnte  ja  auch  sein,  dass  die 
Leukocyten  wenigstens  zum  grossen  Theile  nicht  im  Blut, 
sondern  im  Parenchym  der  Organe  zu  Grunde  gehen;  dann 
könnten  allerdings  die  in  ihnen  enthaltenen  Nucleoproteide 
nicht  ins  Blut  gelangen  und  demgemäss  auch  keine  Throm- 
bosen herbeiführen.  Aber  auch  im  zweiten  Falle,  d.  h.  wenn 
die  Leukocyten  im  Blute  selbst  zu  Grunde  gehen  sollten,  so 
kann  man  sich  wohl  denken,  und  das  ist  das  Wahrschein- 
lichste, dass  sie  successive  in  ganz  kleinen  Mengen  zerfallen, 
nicht  aber  massenhaft,  wie  während  der  Faserstofifgerinnung. 
Diese  Annahme  wird  gestützt  durch  die  Thatsache,  dass,  wie 
Michelsohn  in  Zuntz's  Laboratorium  und  N.  M.  Jo- 
seph us  Jitta  gezeigt  haben,  nach  Injectionen  von  Substanzen, 
welche  die  weissen  Blutkörperchen  zerstören  in  das  Blut, 
folgende  Erscheinungen  zu  Tage  treten.  Injicirt  man  wenig 
der  die  Leukocyten  zerstörenden  Stoffe  in  das  Kreislaufsystem, 
so  dass  ein  zwar  beträchtlicher  aber  nicht  massenhafter  Zerfall 
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der  Leukocyten  stattfindet,  so  entstehen  keine  Thrombosen. 
Injicirten  aber  die  genannten  Autoren  so  grosse  Mengen  der 
destruirenden  Substanzen,  dass  ein  massenhafter  Zerfall  der 
Leukocyten  eintrat,  dann  entstanden  intravasculäre  Gerin- 
nungen. Nachdem  anzunehmen  ist,  dass  es  im  Leben  unter 
normalen  Zuständen  wohl  nie  zu  massenhaftem  Leukocyten- 
zerfall  kommt,  so  bietet  sich  keine  Schwierigkeit  mehr,  die 
gestellte  Frage  als  erledigt  zu  betrachten. 

Die  Streitfrage,  welche  zwischen  Hammarsten  und 
der  Dorpater  Schule  schwebt,  ob  das  Serumglobulin  sich  an 
der  Faserstoff bildung  betheiligt,  und  welche  von  Schmidt, 
der  noch  immer  auf  seinem  Standpunkte  geblieben  ist,  in 
seiner  neuesten  Arbeit  wieder  berührt  wird,  trotzdem  die 
meisterhaften  Untersuchungen  Hammarsten' s  beinahe  das 
letzte  Wort  in  der  Angelegenheit  gesprochen  haben,  ist  durch 
meine  Untersuchungen  zu  Gunsten  Hammarsten' s  Theorie 
endgiltig  entschieden. 

Der  Widerspruch,  welcher  durch  die  Wooldridge'sche 
Auffassung  in  die  Blutgerinnungslehre  hereingetragen  wurde, 
lässt  sich  an  der  Hand  meiner  experimentalen  Thatsachen 
durch  einige  Worte  klären.  Wooldridge,  welcher  die  Be- 
theiligung der  Leukocyten  an  dem  Blutgerinnqngsprocesse 
ableugnet,  geht  von  der  ganz  falschen  Voraussetzung  aus,  dass 
die  Stoffe  aus  den  wässerigen  Drusen  -Extracten,  mit  denen 
er  gearbeitet  hat,  also  die  Gewebsfibrinogene  Bestandteile 
des  Intercellularsaftes  sind.  Ich  habe  gezeigt,  dass  sie  Be- 
standteile der  Leukocyten  sind  und  somit  fällt  die  Voraus- 
setzung von  Wooldridge  zusammen. 

Die  Theorie  von  Holz  mann  und  Dogiel,  welcher 
zufolge  die  Gerinnung  eine  Oxydation  des  Fibrinogens  sein 
soll,  kann  keine  Erklärung  für  die  Gerinnungserscheinungen 
liefern,  weil  —  wie  bekannt  —  die  Gerinnung  des  Blutes 
auch  bei  Abwesenheit  des  atmosphärischen  Sauerstoffes  statt- 
findet. Es  kommt  nun  noch  in  Betracht  die  Erklärung  der 
Einwirkung  der  Kalksalze  durch  andere  Forscher.  In  neuerer 
Zeit  hat  Pekelharing  eine  Theorie  aufgestellt,  welcher  zu- 
folge die  Einwirkung  der  Kalksalze  auf  die  Blutgerinnung  so 
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zu  deuten  ist,  dass  die  Kalksalze  sich  mit  dem  Zymogen  des 
Fibrinfermentes  zum  Fibrinferment  vereinigen.  Das  Zymogen 
des  Fibrinfermentes  soll  ein  Nucleoalbumin  sein.  Die  Wirkung 
des  Fibrinfermentes,  also  der  Nucleoalbuminkalkverbindung, 
soll  darin  bestehen,  dass  die  Letztere  Kalk  auf  das  Fibrinogen 
überträgt  und  auf  diese  Weise  Fibrin  bildet.  Die  Unter- 
suchungen von  Pekelharing  haben,  indem  sie  die  Fibrin- 
gerinnung  mit  Nucleoproteiden  in  Beziehung  setzen,  für  mich 
den  Werth  einer  schönen  Bestätigung  meiner  vor  Pekel- 
haring publicirten  Experimente.  Pekelharing  gebührt 
auch  das  grosse  Verdienst,  zuerst  gezeigt  zu  haben,  dass  Nucleo- 
albumin allein  keine  fibrinerzeugenden  Eigenschaften  besitzt 
und  nur  bei  Gegenwart  von  Kalksalzen  Fibrin  zu  bilden 
vermag.  Leider  hat  Pekelharing  in  der  Deutung  seiner 
Versuche  einen  Fehlgriff  gemacht,  welcher  aber  bis  zur  Ent- 
deckung des  Thrombosins  sehr  erklärlich  war.  Wir  sind  ge- 
zwungen, die  Einwirkung  der  Kalksalze  und  der  Nucleoprotelde 
jetzt  anders  zu  deuten.  Das  Nucleoproteid  spaltet  vermöge 
seines  sauren  Charakters  das  Thrombosin  von  Fibrinogen 
ab  und  erst  dann  vollziehen  die  Kalksalze  den  Schlussact 
der  Gerinnung,  indem  sie  das  Thrombosin  in  Faserstoff 
überführen. 

Zum  Schluss  dieses  Kapitels  erübrigt  noch,  über  das 
Fibrinferment  einige  Worte  zu  sagen.  Vorerst  die  chemische 
Beschaffenheit  des  Fibrinfermentes.  Pekelharing  gibt  an, 
dass  nach  der  Schmidt'schen  oder  Hammarsten'schen 
Methode  bereitete  Fibrinfermentlösungen  von  Pepsinsalzsäure 
unter  Abspaltung  von  Nuclein  zersetzt  werden.  Es  wäre  ja 
selbstverständlich  für  mich  von  ausserordentlich  erfreulicher 
Bedeutung  gewesen,  wenn  ich  diese  Angabe  bestätigen  könnte. 
Denn,  falls  das  Fibrinferment  aus  einem  Nucleoproteid  be- 
stünde, dann  würde  seine  Wirkungsweise  auf  das  Fibrinogen 
mit  einem  Male  nach  meiner  Theorie  erklärt.  Zu  meinem 
grössten  Bedauern  konnte  ich  mit  Pepsinsalzsäure  weder  aus 
der  nach  Schmidt'scher  noch  nach  der  nach  Hammarsten- 
scher  Methode  bereiteten  Fibrinfermentlösung,  trotz  vielfacher 
Versuche,  Nuclein  bekommen. 

Zeitschrift  für  physiologische  Chemie.   XX.  11 
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Bekanntlich  ist  Halliburton  in  einer  sehr  sorgfal 
und  exact  ausgeführten  Untersuchung  über  das  Fibrinfer 
zu  dem  Schluss  gelangt,  dass  das  Fibrinferment  aus 
Globulinsubstanz,  welche  bei  75°  coagulirt,  dem  sogenai 
Zellglobulin  besteht.  Ich  habe,  nachdem  ich  das  nej 
Resultat  mit  künstlichem  Magensaft  erhielt,  die  Untersucht 
von  Halliburton  nachgemacht,  seine  Resultate  vollst 
bestätigt,  und  gefunden,  dass  das  Fibrinferment  thatsäc 
aus  einem  Globulin  und  keinem  Nucleoproteid  besteht, 
habe  nach  Halliburton  eine  grössere  Menge  von  Bluts 
mit  dem  15  fachen  Volumen  starken  Alkohol  versetzt 
damit  3  Monate  stehen  gelassen;  dann  wurde  der  AI] 
abfiltrirt,  der  Niederschlag  mit  Alkohol  ausgewaschen, 
HsS04  getrocknet  und  pulverisirt.  Das  Pulver  wurde 
Wasser  extrahirt  und  das  auf  Fibrinogenlösungen  sehr  i 
same  Extract  bei  40°  im  Vacuum  concentrirt.  Die  concen 
Flüssigkeit  wurde  durch  Sättigung  mit  Magnesiumsulfat  g< 
der  Niederschlag  gesammelt  und  mit  gesättigter  Bittei 
lösung  ausgewaschen  und  in  Wasser  aufgelöst,  in  welche 
sich  mittelst  des  anhaltenden  Salzes  löst.  Diese  Lösung 
stark  gerinnungserregende  Eigenschaften,  indem  sie  eine 
Fibrinogenlösung  innerhalb  40  Minuten  zum  Gerinnen  bra 
Sie  wurde  mit  dem  gleichen  Volumen  Pepsinchlorwasser* 
säure  versetzt  und  in  den  Brütofen  gestellt.  Die  Mise] 
blieb  klar  und  auch  nach  14tägigem  Stehen  in  dem  I 
schrank  entstand  kein  merklicher  Niederschlag.  Ein  r. 
des  Magnesiumsulfatniederschlages  wurde  mit  Soda  und 
peter  verascht  und  die  salpetersaure  Lösung  der  Schmelze 
Ammoniummolybdat  auf  Phosphor  geprüft.  Keine  Phosp 
reaction. 

Infolgedessen  muss  ich  mich  ganz  der  Anschauung  Ha 
burton's  anschliessen,  wonach  das  Fibrinferment  aus  ei 
Globulin  besteht. 

Dass  sich  aus  dem  Serum  ein  Stoff  isoliren  lässt,  wel 
die  Eigenschaft  besitzt,  Fibrinogen  in  Fibrin  überzufüh 
darüber  kann  gar  kein  Zweifel  bestehen.  Anders  liegt 
Frage,  ob  es  das  Fibrinferment  ist,  welches  bei  der  norm 


163 

Fibringerinnung  aus  dem  Fibrinogen  Faserstoff  erzeugt.  Ich 
glaube  Grund  zu  haben,  diese  Frage  verneinen  zu  dürfen.  Im 
Aderlassblut  kann  man  —  wie  Jakowicki  gezeigt  hat  —  keine 
merklichen  Fibrinfermentmengen  nachweisen.  Im  Histonblut 
habe  ich,  trotz  sehr  sorgfältig  ausgeführter  Versuche,  ebenfalls 
kein  Fibrinferment  nachweisen  können.  Die  reine  Fibrinogen- 
lösung,  welche  mit  sicher  fermentfreier  Nucleinlösung  Throm- 
bosin und  dann  mit  Kalk  Fibrin  gibt,  enthält  auch  kein 
Fibrinferment.  In  dem  Serum  aber,  welches  nach  der 
Fibrinbildung  aus  Thrombosin  und  Kalk  erhalten  wird,  ist 
Fibrinferment  vorhanden.  Daraus  ist  wohl  der  Schluss  zu 
ziehen,  dass  das  Fibrinferment  unter  normalen  Zuständen  kein 
Gerinnungsvorläufer,  sondern  ein  Gerinnungsproduct  ist.  Jeden- 
falls kann  man  sich  aber  denken,  dass,  wenn  man  durch 
Sauren  das  Thrombosin  vom  Fibrinogen  abspalten  kann,  das- 
selbe auch  auf  fermentativem  Wege  gelingen  kann.  Dass  das 
Fibrinferment  aus  Fibrinogen  gleich  Fibrin  erzeugt,  beruht 
wohl  darauf,  dass  die  nach  den  bekannten  Methoden  erhaltenen 
Fibrinfermentlösungen  immer  gelöste  Kalksalze  enthalten.  Es 
müsste  in  dieser  Richtung  folgender  Versuch  angestellt  werden. 
Das  Fibrinferment  wird  von  den  Kalksalzen  befreit  (z.  B.  durch 
oxalsaure  Salze)  und  dann  zur  Fibrinogenlösung  zugesetzt. 
Wenn  meine  Annahme  richtig,  müsste  keine  Gerinnung  ent- 
stehen, welche  erst  durch  Zusatz  eines  Kalksalzes  hervor- 
gebracht wird. 

Ueber  die  zymoplastischen  Substanzen. 

In  seinem  Buche  unter  dem  Titel  «Zur  Blutlehre»  zeigt 
Alexander  Schmidt,  dass  sich  aus  zelligen  Gebilden  mittels 
Extraction  durch  Alkohol  ein  Gemenge  von  Substanzen  ge- 
winnen lässt,  welche  die  Fähigkeit  besitzen,  Blutserum,  das 
durch  Stehen  an  der  Luft  oder  Dialyse  unwirksam  gemacht 
worden  ist,  wieder  wirksam  zu  machen.  Er  nennt  diese 
Körper  «  zymoplastische  Substanzen».  Schmidt  stellt  sich 
vor,  dass  nach  der  Zerstörung  des  Fibrinferments  in  dem 
Blutserum  noch  ein  Stoff  zurückbleibt,  das  «Prothrombin», 
welcher  die  Muttersubstanz  des  Fibrinferments  darstellt  und 
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durch  die  zymoplastischen  Substanzen  in  das  Fibrinfe 
übergeführt  wird.  Bei  meiner  chemischen  Untersuche 
Leukocyten  habe  ich  mir  die  beiläufige  Aufgabe  gestell 
wirksame  Substanz  aus  dem  Gemenge  zu  isoliren.  Im  All 
extract  der  Leukocyten  findet  sich  nun  eine  ganze  Reih 
Stoffen.  Es  ist  mir  gelungen,  neben  Fetten  Lecithin 
Cholesterin  in  demselben  Protagon  und  einen  kephalina 
Körper  nachzuweisen.  Ausserdem  fand  ich  im  Alkohole 
carbaminsaures  Ammon,  Amidovaleriansäure,  Inosit  und  ] 
kaliumphosphat.  Letzteres  nach  folgender  Methode:  das 
Alkoholextract  der  Leukocyten  wird  kalt  gestellt,  v 
Protagon  auskrystallisirt.  Der  nach  dem  Abfiltrirei 
Protagons  bleibende  Alkohol  wird  nun  auf  ein  kleines  Va 
abdestillirt  und  dann  auf  dem  Wasserbade  bis  zur  syru 
Gonsistenz  eingeengt,  der  Syrup  in  heisses  Wasser  geg< 
hierbei  geht  eine  grosse  Menge  der  Bestandtheile  in  L( 
Wenn  man  nun  die  wässerige  Lösung,  nachdem  sie  vo 
schleimigen  ungelösten  Bestandtheilen  abfiltrirt  worden  is 
dunstet,  so  bekommt  man  schliesslich  einen  Syrup,  der 
Erkalten  zu  einer  festen  Krystallmasse  erstarrt.  Kocht 
diese  mit  absolutem  Alkohol  aus,  filtrirt  ab  und  läss 
Alkohol  erkalten,  so  krystallisirt  aus  demselben  in  atlasgla 
den  Blättchen  Amidovaleriansäure  aus.  Der  in  Alkohc 
gelöste  Rückstand  wird  mit  wässerigem  Alkohol  ausge 
und  filtrirt;  aus  dem  Filtrat  scheidet  sich  beim  Erkalt 
prismatischen  Spiessen  Monokaliumphosphat  ab. 

Es  stellte  sich  nun  heraus,  dass  dem  Monokaliumpho 
die  sogenannten  zymoplastischen  Eigenschaften  anhaften.  I 
man  eine  Spur  davon  in  vollständig  unwirksames  Pferd 
serum,  so  erlangt  letzteres  schon  nach  10  bis  15  Mi 
seine  Wirksamkeit  auf  Fibrinogenlösungen  wieder, 
würdiger  Weise  ist  es  mir  nicht  gelungen,  dasselbe  Re 
mit  Mononatriumphosphat  zu  erzielen.  Es  ist  natürlich  g 
giltig,  ob  das  Monokaliumphosphat  aus  den  Zellen  st 
oder  synthetisch  dargestellt  wird. 

Da   bei   der  Gerinnung  immer  Leukocyten   zu  G 
gehen,  so  müssen  auch  kleine  Mengen  von  Monokaliumpho 
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in  das  alkalische  Plasma  gelangen.  Ich  kann  den  Gedanken 
nicht  zurückweisen,  dass  vielleicht  diese  Thatsache  eine  Er- 
klärung für  die  von  Zuntz  aufgefundene  interessante  Er- 
scheinung liefern  könnte,  welcher  zufolge  die  natürliche  al- 
kalische Reaction  des  Blutes  während  des  Gerinnungsprocesses 
abnimmt.  Das  aus  den  Leukocyten  in  das  Plasma  gelangende 
KHsP04  muss  sich  naturgemäss  mit  den  darin  gelösten  Car- 
bonaten  zu  einem  Dialkaliphosphat  und  Bicarbonat  umsetzen, 
nach  der  Gleichung: 

KH,PO,  +  NatCOs  =  KNaHP04  +  NaHCO,. 


Meinem  hochverehrten  Lehrer,  Herrn  Prof.  Dr.  Albrecht 
Kos  sei,  sage  ich  für  die  mir  in  reichem  Maasse  zu  Theil 
gewordenen  Rathschläge  und  die  Bereitwilligkeit,  mit  der  er 
mich  bei  meinen  Untersuchungen  unterstützt  hat,  meinen 
innigsten  Dank. 


Ueber  die  Anwendung   der  Colorimetrie  zur  quantitativer 

Stimmung  der  Pikrinsäure  in  ihren  Verbindungen  mit  organi 

§         Basen. 

Von 

Dr.  L.  Kntusow  aus  St.  Petersburg. 


(Ans  der  chemischen  Abtheilung  des  physiologischen  Instituts  zu  Berlin/ 
(Der  Bedaction  zugegangen  am  22.  Juni  1894.) 


Bei  den  Untersuchungen  über  das  Auftreten  von  basi 
Producten  unter  physiologischen  und  pathologischen  Ve 
nissen,  besonders  im  Laufe  der  Forschungen  über  die  Pton 
steht  der  Experimentator  häufig  vor  der  Aufgabe:  aus 
geringsten  Substanzmengen  die  Natur  der  Basen  zu  erke 
Die  Erweiterung  unserer  Kenntnisse  auf  diesem  wicl 
Gebiete  ist  im  Wesentlichen  von  der  Ausbildung  unsere 
thoden  abhängig.  Es  ist  für  den  Fortschritt  durchaus 
wendig,  dass  wir  in  den  Besitz  von  Untersuchungsmittel 
langen,  welche  auch  dem  Kliniker  gestatten,,  im  gegel 
Falle  die  Ptomaine  zu  erkennen  und  ihre  Identität 
zuweisen. 

Es  ist  meine  Absicht,  durch  diese  Publikation  aul 
Methode  aufmerksam  zu  machen,  welche  bei  den  l 
suchungen  über  die  Ptomaine  bisher  keine  Anwendun; 
funden  hat,  welche  aber  doch  mit  geringen  Mengen  und 
Substanzverlust  ziemlich  genaue  Bestimmungen  auszuf 
gestattet. 

Bekanntlich  hat  man  für  die  Darstellung  und  Gl 
terisirung  der  Ptomaine  sehr  häufig  die  pikrinsauren 
angewendet,   weil  diese  sich  durch  Krystallisationsvern 
und  Scbwerlöslichkeit  auszeichnen.   Wenn  es  gelingt,  in  < 
derartigen  Salz  die  Bestimmung  der  Pikrinsäure  auszufö 
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so  ist  es  in  manchen  Fällen  schon  auf  Grund  dieser  einzigen 
Bestimmung  möglich ,  die  Identität  der  Base  nachzuweisen. 
Herr  Prof.  Kossei  schlug  mir  vor,  die  quantitative  Bestim- 
mung der  Pikrinsäure  auf  colorimetrischem  Wege  auszuführen 
und  die  Brauchbarkeit  dieses  Verfahrens  an  reinen  Substanzen 
festzustellen. 

Ich  führte  die  Bestimmung  mit  zwei  verschiedenen 
Apparaten  aus,  erstens  mit  der  von  Hoppe-Seyler  be- 
schriebenen colorimetrischen  Doppelpipette1)  mit  Glaswürfel 
von  Albrecht  in  Tübingen  und  zweitens  mit  Hülfe  eines 
H  ü  f n  e  r '  sehen  Spectrophotometers.  Die  Anwendung  des 
ersteren  Apparates  wurde  von  mir  besonders  desshalb  in 
Betracht  gezogen,  weil  er  seines  geringeren  Preises  wegen 
allgemeiner  zugänglich  ist. 

Die  Bestimmung  wurde  mit  Hülfe  des  ersteren  Apparates 
in  der  Weise  vorgenommen,  dass  die  Farbe  der  zu  unter- 
suchenden Substanz  in  einer  Lösung  von  genau  bekanntem 
Gehalt  mit  der  einer  Lösung  Trinitrophenols  1 :  10,000  ver- 
glichen wurde.  Dann  setzte  ich  zu  der  stärker  gefärbten 
Lösung  unter  fortwährender  Controlle  mit  dem  Colorimeter 
so  lange  Wasser  aus  einer  Bürette  hinzu,  bis  die  Farbe  und 
Lichtintensität  beider  Proben  gleich  zu  werden  anfingen.  Die 
Menge  des  zugesetzten  Wassers  wurde  notirt,  und  die  Ver- 
dünnung bis  zu  dem  Momente  fortgesetzt,  wo  die  verdünnte 
Probe  schwächer  gefärbt  zu  sein  anfing,  wobei  die  verbrauchte 
Wasserquantität  gleichfalls  notirt  wurde.  Die  Abweichungen 
der  verschiedenen  Versuche  unter  einander  sind  sehr  bedeutend, 
trotzdem  stimmte  der  aus  mehreren  Versuchen  nach  genügender 
Uebung  gezogene  Mittelwerth  ziemlich  gut  mit  der  berechnen- 
den Zahl  überein. 

I.  Es  wurde  eine  Lösung  von  1,003  gr.  Ammoniumpikrat  in  93,3  ebem. 
bereitet,  davon  wurden  genau  10  ebem.  auf  500  verdünnt  und  nach 
obigem  Verfahren  mit  der  concentrirten  Lösung  verglichen.  Die 
Menge  der  angewandten  concentrirten  Lösung  wurde  in  ebem.  beim 
ersten  Versuche  =  10,24,  beim  zweiten  =  9.798,  beim  dritten  =  10,09, 
beim  vierten  =  10,02  gefunden ;  im  Mittel  also  =  10,03  ebem. 


l)  Handb.,  6.  Auflage,  S.  413. 


168 


i 


II.  Von  der  Lösung  des  Natriumpikrats  (gleichfalls  1  Tb  eil  Pikrin 
in  100  Theilen  Wasser  enthaltend)  wurden  a)  10  cbcm.  genoi 
und  diese  auf  250  cbcm.  mit  Wasser  verdünnt,  —  gefunden  wu 
1.  10.00  cbcm.,  2.  10,42,  3.  10,06,  4.  9,82,  5.  9,78;  —im! 
10,016  cbcm.  b)  Von  derselben  Lösung  wurden  2,4  auf  500  be 
und  aus  7  Versuchen  im  Mittel  2,435  gefunden. 

III.  0,0345  gr.  Cadaverinpikrats  wurden  in  100  Wasser  gelöst  Gefi 
wurde   die  darin   enthaltene  Menge  Trinitrophenols :    1.  0,027 

78.2  °/0,  2.  0,0295  oder  85,5  °/0,  3.  0,0295  oder  85,5  °|0,  4.  0,028£ 

82.3  °|0,  5.  0,02875  oder  83  °/0 ;  im  Mittel  also  82.2  °/0,  berechm 
C5H14N2(C6H2(N02)8OH)2  81,77  °|0. 

IV.  In  der  Lösung  von  0,056  gr.  Putrescinpikrats  in  100  Wasser  w 
gefunden:  1.  0,0405  oder  81  °/0,  2.  0,0415  oder  83°/0,  3.  0,0425 
85°/0,   4.  0,0412  oder  82,4  °/0,  im  Mittel  82,8  °|0,  berechnet  83, 

V.  In  der  Lösung  von  0,3596  gr.  Pyridinpikrats  in  250  cbcm.  \^ 
wurden  gefunden:  1.  73,69 °/0,  2.  74,39 °|0,  3.  75,08 °/0  und  4.  74,< 
im  Mittel  74,4  °|0,  berechnet  74,348  °/0. 

Genauere  Zahlen  erhält  man  mit  Hülfe  des  Hüfi 
sehen  Polarisationsspectrophotometers.  Leider  war  aber 
mir  zur  Verfügung  stehende  Instrument  von  ziemlich 
Construction,  welche  all  die  Vorzüge  dieses  Apparates 
zunutzen  hinderte.  Deswegen  konnte  ich  nur  vorläufige  Pr 
machen  und  musste  mich  damit  begnügen,  in  einigen 
spielen  die  Anwendbarkeit  der  Methode  festzustellen.  Ir 
Spectralregion  von  F  45  G  —  F  55  G  wurden  folgende 
Stimmungen  ausgeführt.  Ich  habe  niemals  weniger  als 
gewöhnlich  20  Ablesungen  gemacht;  überall  ist  das  I 
angegeben. 

I.  Reine  Pikrinsäurelösung  1 :  10,000.  DerExtinctionscoefficient  schw 
unter  den  angenommenen  Versuchsbedingungen  zwischen  0, 
und  0,43050,  woraus  für  das  Absorptionsverhältniss  die  Zahl  0, 
berechnet  wurde. 

II.  Trinitrophenollösung  enthält  in  1  cbcm.  —  0,0002646  gr.,  de 
tinetionscoefficient  ist  zwischen  1,12198  und  1,19404,  woraus 
das  Absorptionsverhältniss  gleich  0,002287  ergibt.  Im  Mittel  k 
für  unveränderte  Versuchsbedingungen  das  AbsorptionsverhJ 
gleich  0,0023  angenommen  werden. 

III.  Die  Lösung  von  Pyridinpikrat  enthält  in  1  cbcm.  —  0,00143 
a)  Der  Extinctionscoefficient  beträgt  0,45718,  der  Gehalt  an  F 
säure  —  0,0010698  oder  74,65  °|0,  berechnet  74,35;  b)  der  Extin« 
coefticient  =  0,41986,  der  Gehalt  =  0,0010657  gr.  oder  74,36 
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IV.  Die  Putrescinpikratlösung  enthält  in  1  cbcm.  0,0002,  der  Extinctions- 
coefficient  beträgt  0,76454,  der  Gehalt.an  Trinitrophenol  0,0016684  gr. 
oder  83,42  °(o,  berechnet  83,88  °|0. 

Aus  diesen  Beispielen  kann  man  sehen,  dass  auch  für 
stark  verdünnte  Lösungen  die  Methode  vollkommen  anwend- 
bar ist.  Die  geringe  Löslichkeit  der  Ptomampikrate  im  Wasser 
reicht  also  für  diese  Untersuchungen  vollkommen  aus.  Die 
untere  Grenze  für  die  anzuwendende  Substanzmenge  ist  also 
durch  die  Wägefehler,  nicht  durch  die  colorimetrische  Methode 
gegeben. 

Selbstverständlich  können  mit  anderen  Farbsäuren  oder 
mit  Hülfe  basischer  gefärbter  Stoffe  ähnliche  Bestimmungen 
zur  Erkennung  von  Basen  oder  Säuren  ausgeführt  werden. 

Zum  Schlüsse  fühle  ich  mich  noch  verpflichtet,  meinen 
herzlichsten  Dank  dem  Herrn  Prof.  Kos  sei  für  die  Anregung 
und  für  die  liebenswürdige  Unterstützung  bei  Ausführung 
dieser  Arbeit,  sowie  seinem  Assistenten  Herrn  Dr.  Krüger 
für  die  Hülfe  mit  Rath  und  That  auszusprechen. 


Das  Verbalten  von  Harnsäure,  Adenin  und  Hypoxanthin  zu  K 
sulfat  und  Natriumbisulfit,  resp.  Natriumtbiosulfat. 


Von 


Martin  Krüger. 


(Aus  der  chemischen  Abtheilung  des  physiologischen  Instituts  zu  Berlin. 
(Der  Bedaction  zugegangen  am  22.  Juni  1894.) 


In  einer  früheren  kurzen  Mittheilung1)  ist  berei 
wähnt  worden,  dass  Harnsäurelösungen  durch  Kupfe: 
und  Natriumbisulfit  in  derselben  Weise  gefallt  werden 
Lösungen  von  Adenin  und  Hypoxanthin.  Es  scheide 
harnsaures  Kupferoxydul  aus ;  der  zuerst  entstehende  fl 
und  rein  weisse  Niederschlag  färbt  sich  namentlich  in  r 
Lösungen  schnell  braun.  Auch  hier  wurde  wie  schon 
die  Beobachtung  gemacht,  dass  die  Wirksamkeit  des  K 
sulfats  und  Natriumbisulfits  besonders  gross  ist,  wen 
Reagens  zu  den  heissen  Lösungen  von  Harnsäure  gesetzl 

Da  die  Existenz  von  Kupferoxydul-,  wie  die  von : 
Verbindungen  an  das  Vorhandensein  von  substituirbaren 
gruppen  in  den  Molecülen  der  Harnsäure,  der  Xanthin 
Sarkinbasen  gebunden  ist  und  die  Schwerlöslichkeit  der  E 
oxydulverbindungen  mit  der  Anzahl  der  substituirten 
gruppen  zunimmt,  so  konnte  von  vornherein  angenc 
werden,  dass  die  Harnsäure  durch  Kupfersulfat  und  Na 
bisulfit  noch  vollständiger  gefällt  werden  würde  als  i 
und  Hypoxanthin,  was  durch  den  Versuch  vollkomnv 
slätigt  wurde. 


*)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  18,  S.  352. 
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Bei    den    nachfolgenden   Bestimmungen    kam    in    allen 
Fällen  eine  13proc.  Kupfersulfatlösung  und  käufliche,  conc. 
Lösung  von  Natriumbisulfit ,    welche    ihrem   Natriumgehalte 
nach  50  gr.  Natriumbisulfit  auf  100  cbcm.  enthält,  zur  An- 
wendung.    Zur  Fällung  von  je  10  mgr.  Harnsäure  erwies  sich 
je  1  cbcm.  Kupfersulfat-  wie  Natriumbisulfitlösung  als  aus- 
reichend. 
0,1—0,2  gr.  Harnsäure  wurden  in  250  cbcm.  Wasser  unter  Zusatz  von 
etwas  Soda,  oder  besser  Natriumphosphat   gelöst,  die  Lösung  nach 
Neutralisation  mit  Salzsäure  mit  der  angegebenen  Menge  Kupfersulfat 
und  Natriumbisulfit  in  der  Siedehitze  versetzt.    Der  sofort  entstehende 
Niederschlag  von  harnsaurem  Kupferoxydul  wurde  auf  einem  Falten- 
filter gesammelt  und  mit  250  cbcm.   heissen  Wassers  ausgewaschen. 
Im  Niederschlage  plus  Filter  wurde  endlich  nach  der  KjeldahTschen 
Methode  der  Stickstoffgehalt  bestimmt. 
Im  Mittel  aus  25  Analysen  blieben  1,4  mgr.  Harnsäure  gelöst,  wie  einer 
Löslichkeit  von  (0,0014 :  500  =)  1 :  360,000  entpricht. 
Bei  diesen  Bestimmungen  war  der  Niederschlag  im  harn- 
sauren Kupferoxydul  sofort  nach  der  Fällung  filtrirt  worden. 
Wurde  dagegen  der  Niederschlag  mit  der  Flüssigkeit  bis  zum 
völligen  Erkalten  desselben  stehen  gelassen  und  dann  erst  die 
Filtration    vorgenommen,    so    blieben    im    Durchschnitt   aus 
7  Analysen,   deren  Besultate   in   der   folgenden  Tabelle  an- 
gegeben sind,  nur  0,9  mgr.  Harnsäure  in  Lösung,  was  einer 
Löslichkeit  von  1:560,000  entspricht. 


Angewandte  Harn- 

Gefundene  Harn- 

Differenz in  mgr. 

saure. 

saure. 

0,1229  gr. 

0,1217  gr. 

1,3  mgr. 

0,1508  » 

0,1499  » 

0,9     » 

0,1333  ^ 

0,1325  » 

0,8     » 

0,1124  » 

0,1115  ^ 

0,9     » 

0,1332  > 

0,1319  » 

1,3     > 

0,1141  » 

0,1135  » 

0,7     > 

0,1324  » 

0,1319  » 

0,5     » 

Mittel 

=  0,9  mgr. 

In  einigen  Fällen  wurde  versucht,  kaltes  Wasser  oder 
Natriumsulfit,  resp.  Natriumbisulfit  versetztes  Wasser  zum 
Auswaschen  der  Niederschläge  anzuwenden,  ohne  jedoch  eine 
Verringerung  des  Verlustes  an  Harnsäure  zu  erzielen. 
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Bessere  Resultate  in  dieser  Hinsicht  lieferten  die 
suche,  bei  welchen  gleichzeitig  neben  dem  harnsauren  Ki 
oxydul  ein  zweiter  anorganischer,  in  Wasser  unlöslicher  Ni 
schlag  erzeugt  wurde.  Setzt  man  unmittelbar  nach  der  Fl 
der  Harnsäure  zu  der  Lösung  noch  5  cbcm.  Baryumcl 
hinzu,  so  reisst  der  schwere  Niederschlag  von  Baryum 
die  Harnsäureverbindung  schnell  zu  Boden,  bewirkt  ein  seh 
und  klares  Filtriren  der  Flüssigkeit  und  macht  die  F* 
der  Harnsäure  noch  vollständiger,  als  bisher  erreicht 
Lässt  man  ausserdem  die  Flüssigkeit  nach  der  Fällung 
oben  angegeben,  noch  2  Stunden  bis  zum  völligen  Erl 
stehen,  so  kann  die  Bestimmung  der  Harnsäure  mit  Ki 
sulfat  und  Natriumbisulfit  als  quantitativ  angesehen  we 

In  der  angegebenen  Weise  wurden  sowohl  mit  r 
Harnsäurelösungen  als  mit  Harn  eine  Reihe  von  Ana 
ausgeführt  und  die  beim  Harn  erhaltenen  Resultate  mi 
nach  der  Salkowski-Ludwig'schen  Methode  gewoni 
verglichen. 

Da  zu  erwarten  war,  dass  aus  dem  Harn  neben  1 
säure  noch  Xanthinbasen  mit  gefällt  würden,  so  konnte 
der  ganze  N-Gehalt  des  Kupfer-Niederschlages  auf  Harn 
umgerechnet  werden,  sondern  es  musste  der  Niederschi 
derselben  Weise  weiter  verarbeitet  werden,   wie  der  < 
ammoniakalische   Silberlösung    erhaltene.      Er   wurde 
durch  Natriumsulfidlösung  zersetzt,  das  Filtrat  mit  Salz 
angesäuert  und  eingedampft.     Die  nach   mehreren  Sti 
ausgeschiedene   Harnsäure    wurde    auf    einem   kleinen 
gesammelt,  ausgewaschen,  und  der  N-Gehalt  derselben 
der  Kjeldahl' sehen  Methode  bestimmt. 

Auf  diese  Weise  wurde  erhalten  in: 


Nach 
Salkowski- Ludwig. 


Nach 
meinem  Verfahren. 


Diffei 


100  cbcm.  Harn. 
100      » 
100      » 


0,0508  gr.  Harnsäure. 
0,0442  »  » 

0,0370  » 


0,0504  gr.  Harnsäure. 
0,0426  » 
0,0369  » 


0,4  t 

0,6 

0,1 


Die  Differenzen  in  den  nach  beiden  Methoden  erhal 
Zahlen  betragen   weniger  als    1  mgr.     Die  Versuche  z 
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demnach,  dass  die  Fällung  der  Harnsäure  mit  Kupfersulfat 
und  Natriumbisulfit  auch  beim  Harne  sehr  gute  Resultate 
liefert. 

Kupfersulfat  und  Natriumthiosulfat. 

Bereits  in  der  früheren  Mittheilung  (1.  c.)  ist  auf  die 
verschiedene  Wirkungsweise  der  dem  Kupfersulfat  hinzu- 
gesetzten Reductionsmittel  aufmerksam  gemacht  worden.  Die 
dort  erwähnten  Resultate  haben  sich  nach  weiteren  Experi- 
menten als  vollkommen  zutreffend  erwiesen. 

Die  Schärfe  des  Reagens,  Kupfersulfat  und  Natriumthio- 
sulfat,  auf  Adenin  ist  noch  bedeutender,  als  früher  angegeben. 
Adeninlösungen  werden  noch  in  einer  Verdünnung  von 
1  :  65,000  nach  wenigen  Sekunden  gefällt;  Hypoxanthin- 
lösungen  dagegen  zeigen  selbst  in  0,5proc.  und  höherer  Con- 
centration  und  nach  7»  stündiger  Einwirkung  des  Gemisches 
in  der  Kälte  keinen  Niederschlag  einer  Kupferoxydulverbindung, 
in  der  Wärme  entsteht  ein  solcher  aber  sogleich.  Aus  einer 
neutralen  Lösung  von  Harnsäure  endlich,  welche  mit  Kupfer- 
sulfat und  soviel  Salzsäure  versetzt  ist,  bis  der  durch  Kupfer- 
sulfat entstandene  Niederschlag  gelöst  ist,  scheidet  auf  Zusatz 
von  Thiosulfat  kein  harnsaures  Kupferoxydul  aus. 

Dieses  verschiedene  Verhalten  von  Harnsäure,  Adenin 
Hypoxanthin  gibt  Mittel  an  die  Hand:  1.  Harnsäure  von 
Adenin  und  Hypoxanthin  und  2.  Adenin  von  Hypoxanthin 
zu  trennen. 

Nach  den  erwähnten  Resultaten  lässt  sich  erwarten,  dass 
aus  einer  heissen  Lösung,  welche  gleichzeitig  Harnsäure,  Adenin 
und  Hypoxanthin  enthält,  durch  Kupfersulfat  und  Thiosulfat 
nur  Adenin  und  Hypoxanthin  gefällt  werden,  während  Harn- 
säure in  Lösung  bleibt;  aus  einer  Lösung  von  Adenin  und 
Hypoxanthin  müsste  bei  Anwendung  desselben  Reagens  in 
der  Kälte  nur  Adenin  gefällt  werden. 

Eine  fast  quantitative  Trennung  des  Adenins  vom  Hypo- 
xanthin kann  zwar  durch  Anwendung  von  Pikrinsäure  erzielt 
werden,  welche  mit  Adenin  ein  sehr  schwer  lösliches  Pikrat 
bildet.  Dieses  Verfahren  wird  jedoch,  wo  es  sich  um  Trennung 
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grösserer  Mengen  Adenins  von  Hypoxanthin  handelt,  in 
der  Schwierigkeit,  die  Base  aus  dem  Pikrate  zu  isoliren 
bequem.      Die   Zersetzung   des   Adenin -Kupferoxyduls 
dagegen  in  sehr  einfacher  Weise  durch  Sulfide  bewerks 
werden. 

Eine  Trennung  der  Harnsäure  von  Adenin  und  I 
xanthin  in  der  gedachten  Weise  würde  nur  von  theoreti 
Bedeutung,  nicht  von  praktischem  Werthe  sein,  da  ir 
verd.  Säuren,  in  welchen  Harnsäure  fast  unlöslich,  Adenii 
Hypoxanthin  leicht  löslich  sind,  schon  hinreichend  genaue '. 
zur  Sonderung  der  Körper  von  einander  zur  Verfügung  sl 

Wohl  aber  müsste  die  Methode  auch  praktische 
deutung  gewinnen  für  eine  Trennung  der  Harnsäure 
Xanthin  und  Guanin,  welche  Basen  in  ihren  Löslich 
Verhältnissen  mit  der  Harnsäure  nahe  übereinstimmen 
nach  der  früheren  Mittheilung  (1.  c)  zu  Kupfersulfat 
Natriumbisulfit,  resp.  Natriumthiosulfat  sich  ebenso  verhi 
wie  Hypoxanthin  und  Adenin. 

Die  zur  Trennung  der  Harnsäure,  des  Adenins 
Hypoxanthins  unternommenen  Versuche  haben  noch  nie 
einem  befriedigenden  Abschluss  geführt;  dennoch  möge 
als  Grundlage  für  weitere  Versuche  hier  erwähnt  werde 

Es  gelang  zunächst  nicht,  Adenin  und  Hypoxantk 
der  Wärme  vollständig  durch  Kupfersulfat  und  Natriun 
sulfat  zu  fällen.  Der  Grund  ist  nicht  etwa  darin  zu  su 
dass  ein  Ueberschuss  von  Thiosulfat,  welches  ja  die  Ki 
oxydulverbindungen  löst,  angewendet  wurde;  denn  Thio 
wird  in  der  Wärme  leicht  durch  Kupfersulfat  zersetzt. 
Ursache  der  nicht  vollständigen  Fällung  liegt  vielmehr  ii 
bei  der  Operation  freiwerdenden  Säure,  welche  lösen« 
die  Kupferoxydulverbindungen  wirkt.  Das  Freiwerden 
Säure  bei  der  Fällung  ist  leicht  durch  das  Verhalter 
Lösungen  gegen  Methylorange  zu  constatiren.  Stumpft 
die  Säure  durch  Digeriren  der  Flüssigkeiten  mit  Bai 
carbonat  ab,  so  ist  die  Fällung  vollständiger;  am  vollstä 
sten  jedoch,  wenn  man  nach  dem  Fällen  der  Kupferos 
Verbindungen  Natriumacetat  hinzugibt. 
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Weder  die  Digestion  mit  Baryumcarbonat  noch  der 
Zusatz  des  Natriumacetats  ist  jedoch  bei  der  Trennung  der 
Harnsäure  von  Adenin  und  Hypoxanthin  anwendbar,  da  im 
ersteren  Falle  schwerlösliches  harnsaures  Baryum  entstehen 
würde,  im  letzteren  Falle  das  aus  Kupfersulfat  und  Natrium- 
acetat  resultirende  Kupferacetat  einen  grossen  Theil  der  Harn- 
säure fällen  würde. 

Bei  der  Einwirkung  von  Kupfersulfat  und  Thiosulfat  in 
der  Kälte,  wo  natürlich  ein  Ueberschuss  an  letzterem  zu  ver- 
meiden ist,  auf  ein  Gemisch  von  Adenin  und  Hypoxanthin 
fallt  mit  dem  Adenin  ein  Theil  des  Hypoxanthins  aus;  lässt 
man  hingegen  das  Reagens  auf  die  Salze  der  Basen  einwirken, 
so  ist  die  Fällung  des  Adenins  nicht  vollständig. 


Ueber  eine  Methode  zur  quantitativen  Bestimmung  dei 
sog.  Xanthinkttrper  im  Harne. 

Von 

M.  Krüger  und  C.  Wulff,  Apotheker. 


(Aus  der  chemischen  Abtheilung  des  physiologischen  Instituts  in  Berlin  und  i 
Irrenanstalt  Herzberge  der  Stadt  Berlin.) 
(Der  Redaction  zugegangen  am  22.  Juni  1894> 


Mit  dem  Namen  Xanthinkörper  bezeichnet  man 
Reihe  von  im  Thier-  und  Pflanzenreich  häufig  vorkomme 
Basen,  welche  in  ihren  Reactionen  und  ihrer  Zusammensei 
sowohl  unter  einander  wie  mit  der  Harnsäure  nahe  verv 
sind:  hierzu  gehören  Xanthin,  Guanin,  Hypoxanthin,  Ad 
Heteroxanthin  (Methylxanthin),  Theobromin,  Theophylin 
Paraxanthin  (Dimethylxanthine) ,  Coffein  (Trimethylxan 
endlich  Carnin.  Dieser  Reihe  sind  die  kürzlich  beschrieber 
synthetisch  dargestellten  Basen,  Methyladenin  und  Dim( 
hypoxanthin,  hinzuzufügen. 

In  rein  chemischem  Sinne  können  zu  den  Xanthinköi 
nur  Xanthin  selbst  und  seine  Homologen,  ferner  das  in  s 
Constitution  nur  wenig  vom  Xanthin  sich  unterscheic 
Guanin  gerechnet  werden;  nicht  aber  Körper,  wie  Hypoxa; 
und  Adenin,  deren  Constitution8)  ebenso  stark,  wie  di< 
Harnsäure,  vom  Xanthin  abweicht. 

A.  Kos  sei  hat  für  die  4  bisher  im  Zellkern  gefunc 
und  desshalb  eine  hervorragend  wichtige  physiologische 
spielenden  Basen,  Xanthin,  Guanin,  Hypoxanthin  und  Ad 
den  Namen  «Nuclei'nbasen»  vorgeschlagen.     Mit  dem  N; 

*)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  18,  S.  423. 
2)  Ebendaselbst,  Bd.  18,  S.  469. 
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Xanthinbasen1)  im  engeren  Sinne  bezeichnet  er  die  ge- 
nannten, vom  Xanthin  und  Guanin  sich  ableitenden  Basen, 
während  er  die  in  gleicher  Weise  vom  Hypoxanthin  und 
Adenin  derivirenden  Körper  mit  Sarkinbasen  bezeichnet. 
Nach  dieser  Nomenclatur  sind  zu  zählen  zu  den  Xanthin- 
basen: Xanthin,  Heteroxanthin ,  Theobromin,  Theophylin, 
Coffein  und  Guanin;  zu  den  Sarkinbasen:  Adenin,  Methyl- 
adenin,  Hypoxanthin  und  Dimethylhypoxanthin. 

Man  könnte  für  die  Xanthinbasen  älteren  Sinnes  daher 
den  Namen  «Xanthin-  und  Sarkinbasen»  vorschlagen;  einmal 
wäre  jedoch  ein  solcher  Name  schon  seiner  Länge  wegen  un- 
bequem, ferner  ist  es  fraglich,  ob  in  ihm  Basen,  wie  Carnin, 
deren  Constitution  noch  unbekannt,  einbegriffen  sind,  endlich 
liegt  die  Möglichkeit  der  Existenz  von  Basen  vor,  welche  ihrer 
Constitution  und  ihren  Eigenschaften  nach  zu  derselben  Gruppe 
von  Körpern  gehören  und  die  dennoch  nicht  als  Derivate  des 
Xanthins  und  Hypoxanthins  anzusehen  sind.  Hierauf  ist  schon 
an  anderer  Stelle8)  aufmerksam  gemacht  worden. 

Alle  Xanthinkörper  (älteren  Sinnes)  zeigen  in  ihren  Con- 
stitutionen eine  weitgehende  Uebereinstimmung:  sie  enthalten 
sämmtlich,  wie  Harnsäure,  einen  Alloxan-  und  Harnstoffkern, 
wenn  unter  «Kern»  die  Alloxan  und  Harnstoff  charakterisirende 
Gruppirung  der  C-  und  N- Atome  verstanden  wird.  Beide 
Kerne  sind  ausserdem  in  bestimmter  Weise  mit  einander  ver- 
bunden, wie  folgendes  Schema  angibt: 


N  —  C 
I 
C 

l 
N  —  C 


—  n/ 


Alloxan-        Harnstoffkern. 

Zweckmässig  wird  man  daher  für  die  genannte  Körper- 
klasse einen  solchen  Namen  wählen,  der  die  Aehnlichkeit  in 
der  Constitution  zum  Ausdrucke  bringt.  Prof.  A.  Kossei 
und  der  eine  von  uns  (Krüger)  schlagen  daher  für  die  Harn- 

*)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  18,  S.  541. 
')  Ebendaselbst,  Bd.  18,  S.  472. 
Zeitschrift  für  physiologische  Chemie.    XX.  12 
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säure  und  die  genannten  Basen  den  Namen  «  Alloxurkörp 
vor;  die  Basen  allein  wären  demnach  als  Alloxurba 
zu  bezeichnen.    Alloxur  ist  von  Alloxan  und  Urea  hergel« 

Von  den  Alloxurbasen  sind  einige  als  regelmässige 
standtheile  des  Harnes  erkannt  worden:  Xanthin,  Gm 
Hypoxanthin,  Carnin,  Paraxanthin  und  Heteroxanthin. 
neuerer  Zeit  ist  von  P.  Balke1)  und  Salomon*)  eine  i 
im  Harn  vorkommende  Base  beschrieben  worden,  wc 
jedoch  nach  der  von  Balke  gegebenen  Formel  C4H6 
nicht  zu  den  Alloxurbasen  gerechnet  werden  kann. 

Die  Menge  der  mit  dem  Harn  ausgeschiedenen  Alk 
basen  ist  nur  eine  sehr  geringe.  Nach  Baginsky  we 
mit  100  cbcm.  Harn  2,8—3,8  mgr.  Basen  ausgeschieden. 
Vermehrung  der  Alloxurbasen  findet  mit  Sicherheit  statl 
Leukämie,  wahrscheinlich  auch  bei  acuter  Leberatrophie 
bei  Krankheiten  der  nervösen  Gentralorgane.  Im  leukämis 
Harn  ist  auch  Adenin  von  Stadthagen  gefunden  woi 

Die  bisherigen  Untersuchungen  über  die  Alloxurb 
des  Harns  haben  sich  auf  den  qualitativen  Nachweis  und 
quantitative  Bestimmung  der  einen  oder  anderen  Base 
schränkt.  Eine  auch  bei  geringen  Mengen  Harnes  anwend 
Methode,  welche  Aufschluss  über  die  Gesammtausscheic 
der  Alloxurbasen  gibt,  existirt  bisher  nicht. 

Vor  Kurzem  ist  von  einem  von  uns  (Krüger)  ge 
worden,  dass  Harnsäure  aus  nur  harnsaure  Salze  enthaltei 
Lösungen  als  auch  aus  Harn  quantitativ  durch  Kupfers 
und  Natriumbisulfit  gefällt  werden  kann.  Es  schien  in  di« 
Abscheidungsverfahren  eine  einfache  und  auch  für  klini 
Zwecke  geeignete  Methode  zur  quantitativen  Bestimmung 
Harnsäure  gegeben  zu  sein;  es  brauchte  nur  eine  bestin 
Menge  Harn  in  der  früher  angegebenen  Weise  mit  Kuj 
sulfat  und  Natriumbisulfit  gefallt  und  der  im  Niederset] 
nach  der  Kjeldahl'schen  Methode  bestimmte  Stickstoff  u 
Anwendung  einer  Correctur  für  die  mitausgefallten  Allo 
basen  auf  Harnsänre  umgerechnet  zu  werden. 

')  Journal  f.  prakt.  Ghem.,  Bd.  47,  S.  537. 
2)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  18,  S.  207. 
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Es  wurde  daher  in  einer  Reihe  von  Harnen  der  durch 
Kupfersulfat  und  Natriumbisulfit  fällbare  Stickstoff  bestimmt; 
gleichzeitig  wurde  der  Harnsäure-Stickstoff  nach  der  Methode 
von  Salkowski -Ludwig  ermittelt.  Die  nach  beiden  Me- 
thoden ermittelten  Zahlen  zeigten  jedoch  bedeutende  Ab- 
weichungen; im  Mittel  wurden  20,6  °/0  N  durch  Kupferoxydul 
mehr  gefallt,  als  in  Form  von  Harnsäure  vorhanden  sein  konnte. 
Da  ausserdem  die  Differenzen  innerhalb  sehr  weiter  Grenzen 
lagen,  musste  die  Idee,  die  Menge  der  Harnsäure  aus  dem  N-Ge- 
halte  der  Kupferoxydulfällung  zu  berechnen,  aufgegeben  werden. 

Welche  N-haltigen  Bestandtheile  des  Harns  werden  nun 
neben  Harnsäure  durch  Kupfersulfat  und  Natriumbisulfit  mit- 
gefallt? Sind  es  nur  Alloxurbasen?  Dann  müsste  die  Menge 
derselben  grösser  sein,  als  bisher  angenommen  wurde.  Oder 
werden  neben  Alloxurkörpern  noch  andere  N-haltige  Bestand- 
teile des  Harnes  gefällt? 

Harnstoff,  Kreatin,  Kreatinin  verhalten  sich  der  früheren 
Mittheilung  nach  negativ.  Ebensowenig  werden  Amidosäuren, 
Peptone  und  Albumosen  gefallt ;  ja  selbst  Körper,  die  in  ihrer 
Constitution  so  wenig  von  den  Alloxurkörpern  abweichen, 
wie  Allan toin,  und  die  mit  ammoniakalischer  Silberlösung  wie 
jene  Niederschläge  geben,  gehen  mit  Kupferoxydul  keine  Ver- 
bindungen mehr  ein.  Kupfersulfat  und  Natriumbisulfit  kann 
daher  als  ein  specifisches  Reagens  auf  Alloxurkörper  angesehen 
werden. 

Endgiltigen  Aufschluss  über  die  Frage,  ob  in  dem  Kupfer- 
oxydulniederschlage  des  Harns  sich  ausser  Alloxurkörpern  noch 
andere  Harnbestandtheile  befinden,  hoffen  wir  durch  genaue 
Untersuchung  der  aus  einer  grösseren  Menge  Harnes  erhaltenen 
Fällungen  bringen  zu  können.  Noch  beschäftigt  mit  dieser 
Untersuchung,  denken  wir  dieselbe  demnächst  abzuschliessen. 

Aus  dem  vorhergehend  Gesagten  ergibt  sich  jedoch  schon 
mit  grosser  Wahrscheinlichkeit,  dass  Kupfersulfat  mit  Natrium- 
bisulfit aus  Harn  nur  Harnsäure  und  die  Alloxurbasen  fällt. 
Hiermit  ist  eine  Methode  gegeben,  den  in  Form  von  Alloxur- 
basen ausgeschiedenen  Stickstoff  zu  bestimmen:  es  wird  in 
einem  Theile  des  Harns  der  N- Gehalt  der  Harnsäure  plus 
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Basen  durch  Fällen  mit  Kupfersulfat  und  Natriumbisuli 
einem  zweiten  Theil  der  Harnsäure  -Stickstoff  allein 
Salkowski-Ludwig  bestimmt.  Sind  z.  B.  in  100 
Harn  0,0210  gr.  N  im  Kupferoxydulniederschlage  gef 
und  kommen  hiervon  0,0164  gr.  auf  Harnsäure,  so  1 
die  Differenz  4,6  mgr.  den  Stickstoff  der  Alloxurbasen  bi\\ 

Es  handelte  sich  demnach  bei  der  weiteren  Untersu 
nur  um  die  Ermittelung  der  Bedingungen,  unter  welch< 
der  Fällung  mit  Kupfersulfat  und  Natriumbisulfit  in  eil 
demselben  Harne  übereinstimmende  Zahlen  für  Stickstc 
halten  werden.  Aus  den  früheren  Versuchen  mit  Han 
hatte  sich  schon  ergeben,  dass  die  Fällung  der  Kupfero] 
Verbindungen  am  besten  in  der  Wärme  vorgenommen 
es  bleibt  nur  übrig,  festzustellen,  wie  viel  von  dem  Fäl" 
mittel  auf  ein  bestimmtes  Volumen  Harn  genommen  w 
muss  und  wie  lange  der  Harn  nach  der  Fällung  bi 
Filtration  stehen  bleiben  muss. 

Von  den  zahlreichen  in  dieser  Richtung  angesl 
Versuchen  mögen  nur  die  folgenden  erwähnt  werden. 
Fällung  wurde  die  in  der  Kah lb au m'  sehen  Fabrik  käi 
Natriumbisulfitlösung ,  welche  ihrem  Na -Gehalte  nac 
100  ebem.  50  gr.  Natriumbisulfit  enthält,  und  eine  IS 
Kupfersulfatlösung  angewendet. 


Tabelle  I. 


5* 

Harn-Menge. 

NaHSOa- 

Ldsung. 

CuS04-LÖ8ung. 

Zeit  zwischen 

Fällung 
und  Filtration. 

VwN-Oj 
in  cl 

i. 

100  ebem. 

10  ebem. 

10  ebem. 

2  Vj  Stunde. 

25,2  ( 

l. 

100     * 

10     » 

10     » 

12         > 

25,1 

i. 

100     » 

10     » 

10      » 

18 

25,4 

i. 

100     » 

15     » 

15      » 

n  » 

25,2 

i. 

100     » 

15      » 

15      » 

12 

'  25,5 

2. 

100     » 

5     * 

10     » 

1 

26,9 

2. 

100     » 

10     ^ 

20     » 

1 

28,4 

2. 

100     » 

10     » 

20     » 

6 

28,6 

3. 

100     » 

10      > 

10      » 

12 

27,4 

3. 

100     » 

10     » 

10     » 

12 

27,5 

3. 

100     » 

15     » 

15     » 

12         » 

27,5 
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Die  Zahlen  der  letzten  Columne  geben  die  Menge  Oxal- 
säure an,  welche  zur  Neutralisation  des  Ammoniak  aus  dem 
nach  der  Kj eld ah  1' sehen  Methode  zerstörten  Filter  plus 
Niederschlag  verbraucht  ist. 

Unabhängig  von  einander  kamen  wir  zu  denselben  Resul- 
taten, dass  zur  vollständigen  Fällung: 

1.  Auf  100  ebem.  Harn  je  10  ebem.  der  Natriumbisulfit- 
und  der  Kupfersulfatlösung  stets  hinreichend  sind; 

2.  dass  der  Niederschlag  nach   der  Fällung  2  Stunden 
stehen  bleiben  muss. 

Ausführung  der  Harnsäure-  plus  Alloxurbasenbestimmung 

im  Harne. 

100  ebem.  des  eiweissfreien  Harnes  werden  in  einem 
Becherglase  (200  ebem.  Inhalt)  bis  zum  Sieden  erhitzt.  Zur 
siedenden  Flüssigkeit  setzt  man  10  ebem.  Natriumbisulflt-  und 
unmittelbar  darauf  10  ebem.  der  Kupfersulfatlösung  hinzu  und 
erhitzt  nochmals  bis  zum  Sieden.  Der  ursprünglich  rein  weisse 
Niederschlag  färbt  sich  hierbei  braun.  Zum  Schlüsse  gibt 
man  noch  5  ebem.  lOproc.  Baryumchloridlösung  hinzu;  das 
entstehende  Baryumsulfat  hat  den  Zweck,  den  Kupferoxydul- 
niederschlag besser  zum  Absitzen  zu  bringen  und  die  Filtration 
zu  erleichtern.  Nach  2  stündigem  Stehen  wird  der  Nieder- 
schlag durch  ein  Faltenfilter  von  10 — 12  ebem.  Durchmesser, 
welches  zweckmässig  aus  dem  schwedischen  Papier  von 
J.  Munkteil  bereitet  ist,  filtrirt  und  mit  ausgekochtem  und 
auf  60°  abgekühltem  Wasser  vollständig  ausgewaschen;  ein 
fünfmaliges  Uebergiessen  des  Filters  mit  Wasser  genügt  zu 
diesem  Zwecke. 

Das  noch  feuchte  Filter  gibt  man  darauf  in  einen  Rund- 
kolben aus  Kaliglas  von  150  ebem.  Inhalt  und  zerstört  Nieder- 
schlag und  Filter  am  besten  mit  dem  von  J.  W.  Gunning1) 
empfohlenen  Gemisch  aus  conc.  Schwefelsäure  und  Kalium- 
sulfat.  15  ebem.  conc.  Schwefelsäure,  10  gr.  Kaliumsulfat,  dem 
man  noch  einige  Krystalle  (0,5  gr.)  Kupfersulfat  hinzusetzt, 
zerstören  die  organische  Substanz  in  etwa  einer  Stunde. 

x)  Zeitschr.  f.  analyt.  Ghem.,  Bd.  28,  S.  138. 
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Das  von  Gunning  vorräthig  gehaltene  Gemisch 
einem  Theil  Kaliumsulfat  und  zwei  Theilen  Schwefe 
bestehend,  ist  bei  gewöhnlicher  Temperatur  eine  ha] 
Masse  und  kann  nur  aus  erwärmten  Gefässen  ausgej 
werden;  ausserdem  verursacht  es  bei  feuchten  Subsl 
starkes  Schäumen.  Es  empfiehlt  sich  daher,  das  feuchte 
zunächst  mit  der  angegebenen  Menge  Schwefelsäure 
Kupfersulfat  bis  zum  Auftreten  reichlicher  Schwefel 
dämpfe  zu  erwärmen  und  dann  erst  Kaliumsulfat  hinzuzuj 
Die  weitere  Verarbeitung  der  klar  gewordenen  Schrael: 
schieht  in  der  üblichen  Weise;  zur  Verhütung  des  St< 
der  mit  Alkali  übersättigten  Lösung  beim  Kochen  wurd 
von  Argutinsky1)  empfohlene  Talkum,  welches  siel 
züglich  bewährt,  angewendet.  Als  Titrirflüssigkeit 
*ji0  N-Oxalsäure,  als  Indicator  Rosolsäure. 

Nach  diesem  Verfahren  erhält  man,  wie  die  folg 
Analysen  beweisen  (Tab.  II  und  III),  bei  ein  und  dem* 
Harne  sehr  übereinstimmende  Zahlen. 


Tabelle  II. 


Harn-Nr. 

Harnmenge. 

Harnsäure-  und  Alloxurbasen)-N. 

1. 

100  ebem. 

0,0223  gr. 

0,0226  gr. 

— 

2. 

100     » 

0,0248  » 

0,0248  » 

— 

3. 

100     » 

0,0154  ^ 

0,0154  » 

0,0150  gr. 

4. 

100      » 

0,0211  » 

0,0207  » 

0,0205  * 

0,02 

5. 

100     » 

0,0221  » 

0,0222  » 

0,0220  » 

0,02 

6. 

100     » 

0,0153  » 

0,0154  » 

0,0151  » 

7. 

100      » 

0,0156  » 

6,0156  » 

0,0160  » 

0,01 

8. 

100     » 

0,0232  ^ 

0,0232  » 

0,0222  » 

9. 

100      » 

0,0236  » 

0,0236  » 

0,0237  » 

10. 

100     » 

0,0221  » 

0,0221  » 

0,0221  » 

Die  Differenzen  bei  den  einzelnen  Analysen  liegen  i 
halb  0,0—0,5  mgr.  N;   nur  in   einem  Falle  (Harn  5) 
die  beiden  Grenzwerthe  um  0,9  mgr.  auseinander. 


*)  Arch.  f.  d.  ges.  Phisol.,  Bd.  46,  S*  581. 


183 


Das  Verhältniss  von  Harnsäure  -  Stickstoff  zu  Alloxurbasen- 
Sückstoff  im  normalen  Harn. 

Bei  den  folgenden  Harnen  wurde  einmal  die  Summe  des 
Harnsäure-  und  Alloxurbasen  -  Stickstoffes ,  andererseits  der 
Harnsäure -Stickstoff  nach  der  Methode  von  Salkowski- 
Ludwig  ermittelt.  Die  zur  Untersuchung  angewandten  Harne 
waren  meistens  Milchharne. 


Tabelle  III. 


Harn- 
Nr. 

Haramenge. 

(Harnsäure  und  Basen) 

N. 

(Harnsäure) 

N. 

Basen-N. 

Harn.N: 
Basen-N. 

1 

100  cbsm. 

— 

0,0273  gr. 

0,0217  gr. 

0,0056  gr. 

3,9 

:1 

2. 

» 

— 

0,0220  » 

0,0181  » 

0,0039  ^ 

4,6 

:1 

3. 

» 

— 

0,0289  » 

0,0209  » 

0,0080  » 

2,6 

:1 

4. 

» 

— 

0,0224  » 

0,0198  » 

0,0026  » 

7,6 

1 

5. 

» 

— 

0,0219  » 

0,0169  ^ 

0,0050  » 

3,4 

:1 

6. 

» 

0,0146  gr. 

0,0146  » 

0,0109  » 

0,0037  » 

2,9 

1 

7. 

» 

0,0266  » 

0,0261  » 

0,0219  » 

0,0044  » 

4.9 

1 

8. 

» 

0,0151  » 

0,0149  ^ 

0,0102  » 

0,0048  » 

2,1 

1 

9. 

» 

0,0183  » 

0,0183  » 

0,0131  » 

0,0052  ^ 

2,5 

1 

10. 

» 

0,0218  » 

0,0214  » 

0,0170  * 

0,0046  » 

3,7 

1 

11. 

» 

0,0195  » 

0,0198  » 

0,0156  » 

0,0042  » 

3,7 

1 

12. 

» 

0,0181  » 

0,0183  » 

0,0147  » 

0,0035  » 

4,2 

1 

13. 

» 

0,0236  » 

0,0237  » 

0,0179  » 

0,0058  > 

3,1 

1 

14. 

» 

0,0107  » 

0,0107  » 

0,0070  » 

0,0037  » 

2,9 

1 

15. 

» 

0,0186  » 

0,0186  » 

0,0151  » 

0,0035  » 

4,3 

1 

16. 

» 

— 

0,0228  » 

0,0182  > 

0,0046  » 

3,9 

1 

17. 

» 

0,0212  » 

0,0206  » 

0,0173  » 

0,0031  > 

5,6: 

1 

18. 

» 

0,0210  » 

0,0216  » 

0,0161   » 

0,0052  » 

3,1: 

1 

19. 

» 

0,0209  » 

0,0211  ^ 

0,0164  > 

0,0046  » 

3,6- 

1 

Die  absolute  Menge  des  mit  100  cbcm.  normalen  Harnes 
ausgeschiedenen  Alloxurbasen-Stickstoffes  beträgt  2,6—8  mgr. 
N,  im  Mittel  4,53  mgr.  N ;  das  Verhältniss  von  Harnsäure-N 
: Alloxurbasen-N  schwankt  von  2,1:1  bis  7,6:1,  es  beträgt 
im  Mittel  aus  19  Analysen  3,82:1. 

Nimmt  man  die  täglich  vom  Menschen  ausgeschiedene 
Harnsäuremenge  zu  0,7  gr. ,  also  Harnsäure-N  zu  0,2333  gr. 
an,  so  würden  in  Form  von  Alloxurbasen  0,0481  gr.  N  aus- 
geschieden werden. 
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Von  den  normal  mit  dem  Harne  entleerten  Alloxur 
hat  Guanin  den  grössten  procentischen  Gehalt  an  Stic] 
nämlich  46,36  °/0  N,  Carnin  den  niedrigsten  28,57  °/0  N. 
oben  erhaltene  Zahl  für  Alloxurbasen  -  Stickstoff  0,04£ 
würde  also  einer  täglichen  Ausscheidung  von  0,104  gr.  Gl 
resp.  0,168  gr.  Carnin  entsprechen.  Am  zweckmäss 
dürfte  es  sein,  um  aus  dem  Stickstoffgehalte  die  ab! 
Menge  der  Alloxurbasen  des  Harns  zu  berechnen,  dies 
als  aus  gleichen  Theilen  Xanthin,  Guanin,  Hypoxanthin, 
xanthin,  Heteroxanthin  und  Carnin  bestehend  anzunel 
Ein  solches  Gemenge  würde  einen  Procentgehalt  von  36,29 

haben ;  Alloxurbasen-Stickstoflf,  multiplicirt  mit  Q  =  i 

gibt  demnach  die  absolute  Menge  der  Basen  an.  Di< 
beträgt  bei  normalem  Harn  im  Mittel  0,0481.  2,75 
=  0,1325  gr.  pro  die. 

Nach  Baginsky  werden  in  100  cbcm.  Harn  2,8—3,8 
Alloxurbasen  ausgeschieden,  die  Tagesquantität  wäre  bei 
ürinmenge  von  1,5  Liter  nur  0,042—0,057  gr. 

Aus  den  in  den  Tabellen  mitgetheilten  Zahlen  < 
sich  sowohl  zur  Genüge,  dass  die  Uebereinstimmung  d< 
Harnsäure-  plus  Alloxurbasen-Stickstoflf  erhaltenen  Wert 
in  jedem  Harne  innerhalb  der  erreichbaren  Grenzen 
Dennoch  bleibt  die  Frage  zu  entscheiden,  in  wiewei 
Fällung  der  verschiedenen  Alloxurbasen  des  Harnes  i 
Kupfersulfat  und  Natriumbisulfit  eine  vollständige  ist. 
dieselbe  eine  quantitative  oder  muss  für  die  in  Lösun 
bliebenen  Mengen  der  Basen  eine  Correctur  der  Anal 
zahlen  vorgenommen  werden?  Bedenkt  man  jedoch,  das 
Zusammensetzung  des  Basengemenges  im  Harne  nichl 
bei  verschiedenen  Personen  verschieden,  sondern  aucl 
demselben  Individuum  an  verschiedenen  Tagen  eine  wechs 
sein  wird,  so  wird  die  Anbringung  einer  Correctur  nur 
lieh  sein,  wenn  die  Kupferoxydulverbindungen  der  All 
basen  annähernd  eine  gleiche  Löslichkeit  zeigen. 

Die  Schwerlöslichkeit  der  Kupferoxydulverbindungen 
zweifellos  mit  der  Anzahl  der  im  Molecül  der  Basen  enthalt 
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vertretbaren  Imidgruppen  und  ist  vielleicht  auch  abhängig  von 
der  Löslichkeit  der  Basen  selbst.  Hiernach  darf  man  die  Lös- 
lichkeit der  Kupferoxydulverbindungen  von  Guanin  und  Xan- 
thin,  welche  3  Imidgruppen  enthalten,  als  noch  geringer  Er- 
warten, als  sie  für  die  entsprechenden  Verbindungen  des 
Adenins  (1 :  200,000  Th.  heissen  Wassers)  und  des  Hypo- 
xanthin  (1 :  250,000  Th.)  bestimmt  wurde.  Die  Kupferoxydul- 
verbindung des  Heteroxanthins,  welches  wie  Adenin  und  Hypo- 
xanthin  2  Imidgruppen  enthält,  wird  auch  eine  ähnliche  Lös- 
lichkeit zeigen  (1 :  200,000—250,000). 

Wie  die  Sache  beim  Paraxanthin  und  Carnin  sich  ver- 
hält, soll  durch  spätere  Versuche  entschieden  werden. 

Es  ist  zu  erwarten,  dass  die  beschriebene  Methode  zur 
Bestimmung  des  Harnsäure-  plus  Basen-Stickstoffes  bei  allen 
Untersuchungen  nach  der  Herkunft  der  Harnsäure,  resp.  Be- 
ziehung der  Harnsäure  zu  den  Alloxurbasen  eine  nicht  un- 
wichtige Rolle  spielen  wird.  In  manchen  Fällen  dürfte  auch 
die  Kenntniss  des  Harnsäure-  plus  Basen  -  Stickstoffes  ein 
grösseres  Interesse  beanspruchen  als  die  des  Harnsäure-Stick- 
stoffes allein;  dann  stände  in  dem  angegebenen  Verfahren 
eine  Methode  zur  Verfügung,  welche  auch  vom  Kliniker  ohne 
grossen  Zeitaufwand  angewendet  werden  kann. 


Ueber  ein  neues  Spaltungsproduct  des  Hornsubstanze 

Von 

Dr.  S.  G.  Hedin. 


(Der  Bedacüon  zugegangen  am  29.  Juni  1894.) 


Schon  längst  bekannte  Spaltungsproducte  des 
sind  Tyrosin  und  Leucin1),  Asparaginsäure1), 
taminsäure,  Schwefelwasserstoff  und  Ammon 
welche  alle  beim  Kochen  des  Hornsubstanzes  mit  Sal 
gebildet  werden.  Ausserdem  habe  ich  gezeigt,  dass  di 
Drechsel  aus  Casein,  von  E.  Fischer  aus  Leim  un 
Siegfried  aus  anderen  Eiweisskörpern  durch  Koche 
Salzsäure  erhaltenen  basischen  Körper  Lysin  und  Lj 
nin  auch  bei  der  Spaltung  von  Hörn  entstehen4).  Nacl 
Verfahren  von  Drechsel  wurde  die  salzsaure  Lösur 
Hornsubstanzes  mit  Phosphorwolframsäure  gefallt,  der  B 
schlag  durch  Erwärmen  mit  Barythydrat  zerlegt  un 
Ueberschuss  von  Baryt  mit  Kohlensäure  entfernt.  Nac 
Vorschlag  von  Siegfried  wurde  dann  die  stark  alki 
Lösung  mit  Silbernitrat  versetzt,  von  einem  dabei  entstar 
Niederschlag  filtrirt  und  concentrirt.  Durch  Alkoho 
Aether  wurde  ein  Oel  abgeschieden,  das  aber  bald  kr 
nisch  erstarrte.  Bei  weiterem  Zusatz  von  Aether  schiede 
Krystalle  aus,  welche  nach  gehöriger  Reinigung  die  Zusai 


*)  Hinterberge r,  Ann.  d.  Chem.  u.  Pharm.,  Bd.  71  (1849) 
*)Kreusler,  Journ.  f.  prakt.  Chem.,  Bd.  107  (1869),  S.  24 

3)  Horbaczewski,   Sitzungsber.  d.  Kaiser).  Acad.  d.  Wiss 
Bd.  80  (1879),  2  Th.,  S.  101. 

4)  Lunds  Universitets  Arsskrift,  Tom.  29. 
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setzung  des  Lysatininsilbersalzes  AgNO,  +  C^H^NjOj.HNO, 
zeigten. 

Das  krystallinisch  erstarrte  Oel  wurde  in  Wasser  gelöst, 
das  Silber  mit  Schwefelwasserstoff  entfernt  und  die  Lösung  mit 
Platinchlorid  versetzt.  Durch  Zusatz  von  Alkohol  und  Aether 
nach  dem  Verfahren  von  Siegfried  konnte  ich  aber  kein  kry- 
stallisirtes  Salz  bekommen.  Immer  schied  sich  ein  Oel  aus,  das 
nicht  krystallinisch  wurde.  Das  Oel  wurde  darum  in  Wasser 
gelöst,  das  Platin  wurde  entfernt  und  die  Lösung  concentrirt. 
Durch  Alkohol  und  Aether  wurde  daraus  eine  zähe  Masse 
ausgefallt,  die  nach  Lösung  in  Wasser  und  Zusatz  von  Platin- 
chlorid, Alkohol  und  Aether  Krystalle  von  Lysinplatinchlorid, 
PtCl4.C6HliNJ0J,2HGl,  gab. 


Bei  meinen  fortgesetzten  Untersuchungen  über  die  Spal- 
tungsproducte  des  Horns  habe  ich  Horuspähne  mit  etwa  der 
vierfachen  Menge  20proc.  Salzsäure  und  etwas  Zinnchlorür 
96  Stunden  gekocht.  Nach  Entfernung  des  Zinnes  wurde  die 
Lösung  concentrirt,  bis  etwa  300  Gramm  Hornsubstanz  auf 
700—800  cbcm.  Lösung  kamen.  Hierauf  wurde  eine  kleine 
Probe  der  Lösung  mit  Phosphorwolframsäure  so  lange  versetzt, 
als  sieh  der  Niederschlag  noch  körnig  abschied ;  bei  weiterem 
Zusatz  entstand  ein  gelatinöser  Niederschlag.  Die  ganze 
Lösung  wurde  dann  in  der  Wärme  nur  mit  so  viel  Phosphor- 
wolframsäure versetzt,  als  aus  dem  vorhergehenden  Versuche 
zur  vollständigen  Ausfallung  des  körnigen  Niederschlages  be- 
rechnet wurde.  Nach  etwa  12  Stunden  wurde  der  Niederschlag 
abfiltrirt  und  mit  phosphorwolframsäurehaltiger  Schwefelsäure 
ausgewaschen.  Darauf  wurde  in  der  Wärme  durch  Barythydrat 
unter  Vermeidung  eines  grossen  Ueberschusses  zerlegt  und  der 
Barytüberschuss  mit  Kohlensäure  entfernt.  Die  stark  alkalische 
Lösung  wurde  mit  Silbernitrat  versetzt,  wobei  ein  voluminöser 
Niederschlag  entstand.  Das  Filtrat  davon  wurde  concentrirt 
bis  fast  zur  Syrupconsistenz.  Nach  einigen  Tagen  hatte  sich 
aus  dieser  Lösung  auf  dem  Boden  des  Gefässes  eine  sehr 
harte  Krystallkruste  ausgeschieden.     Diese  wurde  mehrmals 
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aus  Wasser  umkrystallisirt;  schliesslich  schied  sich  d; 
als  schief  abgeschnittene,  zu  Gruppen  vereinigte  Prismi 
Diese  wurden  über  Schwefelsäure  getrocknet  und  an 

1.  0,3005  gr.  Substanz  gaben  0,0917  gr.  Ag. 

2.  0,2315  >     >     »  0,0707  >   > 

3.  0,239  »     >     »  0,0734  >   > 

4.  0,2836  »     >     >  0,1089  »  H20  und  0,2129  gr.  C( 

5.  0,2549  >     »     »  0,0962  »   »    »  0,1868  >   > 

6.  0,1944  »     »     »  33,2  cbcm.  N  bei  18°  und  755  mt 

Hieraus  lässt  sich  die  Formel  AgNO,  +  C6H14N4 Os-|- 
berechnen. 

Gefunden: 


Berec 

;hnet : 

1. 

2. 

3. 

4. 

5. 

Ag 

108 

30,59 

30,51 

30,53 

30,71 

— 

— 

c. 

72 

20,40 

— 

— 

— 

20,47 

19,99 

H,8 

15 

4,25 

— 

— 

— 

4,27 

4,19 

N6 

70 

19,83 

—      1 

o,„ 

8$ 

353 

Der  Stickstoff  der  Salpetersäure  wurde  nach  d 
thode  Schlösing-Tiemann  als  Stickoxyd  bestimm 
Krystallwasser  wurde  als  Gewichtsverlust  bei  100°  bei 

1.  0,2438  gr.    Substanz    gaben    16,1    cbcm.    Stickoxyd   bei   12 
755  mm.  Hg. 

2.  0,2518  gr.  verloren  bei  100°  0,0067  gr.  an  Gewicht. 

3.  0,239     »  »  >    100°  0,006     »      > 

Berechnet  für  Gefunden: 
AgN01  +  C6H14N4Ot  +  1|,HiO:     i.  2.  3. 

N  3,97  3,89  —  -  ( 

>/,  H2  O  2,55  -  2,66  2,51 

Das  Salz  ist  ziemlich  schwer  in  Wasser  löslich 
unlöslich  in  Alkohol  und  in  Aether. 

Einige  Gramm  dieses  Silbersalzes  wurden  mit  Sc 
Wasserstoff  zerlegt  und  die  Lösung  mit  Phosphorwolfra 
versetzt;  es  schieden  sich  mikroskopische,  nadeiförmig 
stalle  aus.  Diese  wurden  abfiltrirt  und  durch  Bary 
in  oben  angegebener  Weise  zerlegt.  Nach  Entfernu 
Barytüberschusses  reagirte   die   Lösung  stark   alkalist 
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enthielt  ziemlich  viel  Kohlensäure.  Um  zu  prüfen,  ob  aus 
dieser  Lösung  das  oben  beschriebene  Silbersalz  wieder  zu  ge- 
winnen war,  versetzte  ich  eine  Portion  der  Lösung  mit  Silber- 
nitrat. Hierbei  schied  sich  eine  ziemlich  bedeutende  Menge 
kohlensaures  Silberoxyd  aus,  und  aus  der  concentrirten  Lösung 
schied  sich  eine  kleine  Menge  des  Silbersalzes  aus.  Nach 
Umkrystallisiren  über  Schwefelsäure  wurde  getrocknet  und 
analysirt : 
0.2228  gr.  Salz  gaben  0,0678  gr.  Ag. 

Berechnet  für  r    f       , 

AgNOs  +  CeN^N.Os  +  ^U:     "eIunflen! 
Ag  30,59  30,43  °|0. 

Die  Mutterlauge  dieses  Salzes  gab  aber  nach  weiterem 
Concentriren  Krystalle  eines  anderen  Silbersälzes ,  das  sich 
als  lange,  feine  Nadeln  ausschied.  Nach  Zusatz  von  Alkohol 
und  Aether  wurde  das  Krystallisiren  beschleunigt.  Das  Salz 
wurde  3  Mal  umkrystallisirt,  über  Schwefelsäure  getrocknet 
und  analysirt. 

1.  0.2025  gr.  Substanz  gaben  0,0536  gr.  Ag. 

2.  0,2183  »     »     »   0,0579  »   » 

3.  0,2296  »  »  »      0,0774  »    HaO  und  0,1529  gr.  C02. 

4.  0,1759  »  »  »      32,6  cbcm.  N  bei  21°  und  750,5  mm.  Hg. 

Hieraus  berechnet  sich  die  Formel: 

AgN08  +  C6H14N4<V  HNO,. 

Gefunden: 


Berec 

hnet: 

1. 

2. 

3. 

4. 

Ag 

108 

26,54 

26,47 

26,52 

— 

— 

°(o 

c. 

72 

17,69 

— 

— 

18,16 

— 

» 

H18 

15 

3,69 

— 

— 

3,75 

— 

» 

N, 

84 

20,64 

— 

— 

— 

20,81 

» 

o8 

128 

— 

— 

— 

— 

— 

» 

407 
0,159  gr.  Substanz  gaben  bei  Salpetersäurebestimmung  nach  der  Schi ö- 
sing-Tiemann'schen  Methode  17,9  cbcm.  Stickoxyd  bei  19°  und 
756  mm.  Hg.    Hieraus  wird  der  als  Salpetersäure  vorhandene  Stick- 
stoffgehalt  zu    6,48  °[0   berechnet,   während    die   Formel   AgNOs  + 
C6H14N402.HNOs  6,88 °j0  verlangt. 
Eine  andere  Portion  der  Lösung  des  basischen  Carbonates 
wurde  mit  Salzsäure  bis  zur  sauren  Reaction  versetzt,  worauf 
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bis  fast  zur  Syrupsconsistenz  concentrirt  wurde.  Wä 
zwei  Tagen  schieden  sich  aber  keine  Krystalle  aus  Die 
Lösung  wurde  eingetrocknet  und  der  Rückstand  so 
auf  dem  Wasserbade  erhitzt,  als  noch  Salzsäure  en 
Hierauf  wurde  in  Wasser  gelöst,  mit  Silbernitrat  in  \ 
schuss  versetzt,  von  Chlorsilber  abfiltrirt  und  eingeengt, 
der  Lösung  schieden  sich  keine  Krystalle  der  Verbi 
AgNO,  +  C6H14N40,  +  7tH,0  aus,  wohl  aber  auf  Zusa 
Alkohol  und  Aether  die  oben  beschriebene  Silberverbi 
AgNO,  +  C6H14H40,.HN0,.  Dieses  Salz  wurde  als 
zwei  Wegen  erhalten: 

1.  Aus  dem  Garbo nate  der  Base  durch  Zusatz  von  i 
nitrat,  wobei  die  für  die  Bildung  des  Salzes  nöthige 
Salpetersäure  durch  Ausfallung  eines  Theiles  des  zuges 
Silbernitrates  als  kohlensaures  Silberoxyd  erhalten  y 
In  dieser  Weise  wurde  aber  nicht  so  viel  Salpetersäur 
als  zur  Ueberführung  der  ganzen  vorhandenen  Meng 
Base  C4H14N40,  in  das  Salz  AgNO,  +  C6H14N40. 
nöthig  war.  Ein  Theil  der  Base  schied  sich  also  in 
des  Salzes  AgNO,  -f  C6N14N4Ot  +  7,  Hi°  aus-  Hierauf 
geschlossen  werden,  dass  die  Base  C6H14N40,  vor  dem  Z 
des  Silbernitrates  in  Form  eines  basischen  CarbonaU 
handen  war. 

2.  Aus  dem  Chloride  durch  Silbernitrat,  wobei  eb 
Menge  Salpetersäure,  welche  gebraucht  wurde,  durch  B 
von  Chlorsilber  erhalten  wurde. 

Natürlich  wird  das  Salz  AgNO,  +  C6H14N40,. 
auch  durch  Zusatz  von  Salpetersäure  zu  einer  Lösur 
Salzes  AgNO,  +  C6H14N40,  erhalten.  Ebenso  wird 
Salz  aus  jenem  gebildet,  wenn  man  ein  Molecül  der  Sa' 
säure  durch  eine  starke  Base  bindet.  So  habe  ich  eir 
gewogene  Portion  des  Salzes  AgNO,  +  C6H14N40,. 
mit  ebensoviel  Natronlauge  versetzt,  als  zur  Bindung  dei 
Hälfte  der  Salpetersäure  nöthig  war.  Aus  der  Lösung 
stallisirte  darauf  das  Salz  AgNO,  +  C6H14N40,  -f  V,  H, 

0,1998  gr.  über  Schwefelsäure  getrocknetes  Salz   gab  0,061  gr. 
30,53 °|0.     Die  Formel  verlangt  30,59  °(0. 
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Das  Salz  AgNO,  +  C8H14N40, .  HNO,  ist  leicht  in 
Wasser  löslich,  aber  unlöslich  in  Alkohol  und  Aether,  In 
diesen  Beziehungen,  sowie  dem  Aussehen  nach  stimmt  es  mit 
dem  Lysatininsalz  AgNO,  +  ^H^NjOj.HNO,  vollkommen 
überein.  Wie  ersichtlich,  haben  die  beiden  Salze  auch  analoge 
Zusammensetzung. 

Das  salpetersaure  Salz  der  Base  C6H14N40,  wurde 
aus  dem  Salze  AgNOs  +  C6H14N40,  nach  Entfernung  des 
Silbers  mit  Schwefelwasserstoff  und  Concentriren  der  Lösung 
erhalten.  Daraus  krystallisirte  eine  kreidewetsse,  aus  mikro- 
skopischen Nadeln  bestehende  Masse,  welche  starke  Neigung 
zum  Effloresciren  zeigte.  Ueber  Schwefelsäure  gelrocknet  gab 
die  Substanz  folgende  Analysenwerthe : 

1.  0,2558  gr.  Substanz  gaben  0,1462  gr.  HaO  und  0,2725  gr.  CO,. 

2.  0,2096  >  »  >      52,7  cbem.  N  bei  14°  und  741  mm.  Hg. 

Hieraus  wird  die  Formel  C6H14N40,.HN08  +  7tH,0 
berechnet. 


Berechn  et: 

Gef 
1. 

unden: 

c6 

72 

29,27 

29,05 

— 

H„ 

16 

6,50 

6,35 

— 

N» 

70 

28,45 

— 

28,78 

0S>6 

88 

— 

— 

— 
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0,6184  gr.  Substanz  verloren  bei  110°  0,0236  gr.  an  Gewicht,  was  3,82 °|0 
entspricht.    Berechnet  wird  für  \  H2  0  3,66  °|0. 

Das  Nitrat  ist  nicht  so  sehr  löslich  in  kaltem  Wasser, 
aber  leicht  löslich  in  warmem. 

Eine  Wasserlösung  dieses  Salzes  löst  in  der  Wärme  Kupfer- 
oxydhydrat auf;  beim  Erkalten  der  gesättigten  Lösung  scheiden 
sich  dunkelblaue,  prismatische  Krystalle  aus.  Die  Analysen  dieses 
Salzes  fuhren  zu  der  Formel  Cu(NO,)f  +  2  C6H14N40,  +  3  H,0. 

1.  0,2793  gr.  Salz  gaben  0,0381  gr.  CuO. 

2.  0,2572  »       >      verloren  bei  100°  0,0236  gr.  an  Gewicht. 

Berechnet  für  Gefunden: 

Cu(N08)a  +  C6H14N4Oa  +  3  HaO:  i.  2. 

Cu  10,77  10,89  —    °/0 

3H,0  9,16  —  9,17    > 
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Wenn   das  Salz  längere  Zeit  über  Schwefelsäure 
bewahrt  wird,  verliert  es  allmälig  sein  Krystallwasser.  So  1 
ich  in  einer  Portion  des  Salzes,  die  etwa  3  Wochen  über  Schw 
säure  getrocknet  worden  war,  nur  2,66  °/0  Krystallwasser 
funden.     Das  Salz  ist  ziemlich  schwer  in  Wasser  löslich 


Die  von  mir  unter  den  Spaltungsproducten  des  H 
substanzes  gefundene  neue  Base  hat  die  nämliche  quantitj 
Zusammensetzung  wie  ein  von  Schulze  und  Steiger 
etiolirten  Lupinenkeimlingen  und  Kürbiskeimlingen  dargeste 
Körper,  Ar  ginin,  CeHuN4Oii).   Diese  Base  wurde  aus 
Wasserextracte   der   Cotyledonen   auf  die  Weise  darges 
dass    zunächst    die   Eiweissstoflfe    entfernt    und    darauf 
Phosphorwolframsäure  gefallt  wurde.    Der  Niederschlag  wi 
mit  Kalkmilch  zerlegt  und  die  Lösung  der  Base  mit  Salp< 
säure  versetzt  und  concentrirt.    Nach  einiger  Zeit  schied 
das  salpetersaure  Arginin  aus.  Ueber  Schwefelsäure  getrocl 
zeigte  dieses  Salz  dieselbe  Zusammensetzung,  wie  das  von 
analysirte  Nitrat:   C6H14N408.HN08  +  7,  HtO.     Auch 
Argininnitrat  gab   mit  Kupferoxydhydrat   ein   Salz  von 
Formel:  Cu(N08)f  +  2  C6H14N40,  +  3  H80.  Silbersalze  \ 
den  von  Schulze  und  Steiger  nicht  dargestellt.    Indei 
scheint  es  nach  dem  Gesagten  sehr  wahrscheinlich,  dass  m 
Base  mit  dem  Arginin  identisch   ist.     Als  sichergestellt 
aber  die  Sache  noch  nicht  angesehen  werden. 

Ausserdem  steht  die  Base  C6H14N40,  der  quantitati 
Zusammensetzung  nach  dem  Lysatinin  —  C6  H18  N8  0,  —  zii 
lieh  nahe.  Für  die  Verwandtschaft  mit  Lysatin  spricht  a 
die  ganz  analoge  Zusammensetzung  der  beiden  Silbers 
AgN08  +  C6H14N408.HN08  und  AgNO,  +  C6H18N8Or  D 
kommt,  dass  beide  Körper  als  Spaltungsproducte  von  Prote 
körpern  auftreten. 

Die  nähere  Untersuchung  über  die  gefundene  Base  sen 
über  das  Vorkommen  derselben  unter  den  Spaltungsproduci 
anderer  Eiweisskörper  möchte  ich  mir  vorbehalten. 

Lund,  medicinisch-chemisches  Laboratorium,  im  Juni  181 


*)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  XI,  S.  43. 


Ueber  die  Bestimmung  des  Chlors  im  Harn. 

Von 

E.  Bödtker. 


(Der  Redaction  zugegangen  am  1.  Juli  1894.) 


Von  den  zahlreichen  in  Vorschlag  gebrachten  Methoden 
zur  maassanalytischen  Bestimmung  des  Chlors  im  Harn  dürfte 
gegenwärtig  diejenige  von  Volhard-Falk  die  allgemeinste 
Anwendung  gefunden  haben.  Die  Untersuchungen  von 
C.  Arnold1)  und  E.  Salkowski*)  haben  auch  ergeben, 
dass  diese  Methode  bei  zweckmässiger  Anpassung  genaue 
Resultate  ermitteln  lässt. 

Ausserdem  besitzen  wir  in  der  Chlortitrirung  mit  der 
Asche  des  Harns  nach  dem  Mohr' sehen  Principe,  wie  Neu- 
bauer8) und  insbesondere  Salkowski4)  gewiesen  haben, 
ein  sehr  genaues  Verfahren.  Die  directe  Chlortitrirung  im 
Harn  nach  Mohr  liefert  bekanntlich  zu  hohe  Werthe,  weil 
die  im  Harn  vorhandenen  organischen  Substanzen  auch  mit 
Silbernitrat  reagiren,  und  der  Harn  ausserdem,  wie  S al- 
le owski')  gezeigt  hat,  Körper  zu  enthalten  scheint,  die  die 
Endreaction  hinausschieben,  wahrscheinlich  lösend  auf  Silber- 
chromat  wirken. 


*)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  4,  S.  81. 
*)  Ebenda,  Bd.  5,  S.  285. 

8)  Neubauer  und  Vogel,   Ant.  zur  quäl.  u.  quant.  Analyse  des 
Harns  (ältere  Auflage). 

4)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  1,  S.  16,  Bd.  2,  S.  397,  Bd.  5,  S.  285. 
*)  Ebenda,  Bd.  5,  S.  287. 
Zeitschrift  für  physiologische  Chemie.  XX.  13 
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Derartige  Umsätze  würden  bei  der  Gegenwart  von 
petersäure  nicht  stattfinden;  da  aber  die  Mohr' sehe  Titrii 
nicht  in  salpetersaurer,  sondern  nur  in  neutraler  oder 
schwach  alkalischer  Lösung  vorgenommen  werden  kann 
ist  man  darauf  hingewiesen,  den  Harn  zu  veraschen,  um  c 
klassische  Methode  zur  Anwendung  bringen  zu  können. 

Der  Kliniker  und  der  praktische  Arzt,  denen  ein 
misches  Laboratorium  nur  ausnahmsweise  zu  Gebote  sl 
werden  dann  auf  das  Volhard'sche  Verfahren  hinge  wie 
aber  auch  dies  stellt  Erfordernisse,  die  Leuten  genannten 
rufs  unbequem  sind.  Es  verlangt  zum  Beispiel  Lösungen 
festgestelltem  Wirkungswerth,  die  schwer  käuflich  zu  hs 
sind,  und  deren  Bereitung  eine  gewisse  Uebung  im  chemisc 
Manipuliren  voraussetzt. 

Der  ganze  Vorzug  der  Volhard' sehen  Ghlortitrir 
liegt  bekanntlich  darin,  dass  sie  auch  in  salpetersaurer  Lös 
vorgenommen  werden  kann.  Die  Endreaction  ist  meinen 
sichten  gemäss  durchaus  nicht  schärfer,  wie  bei  der  Mo 
sehen  Titrirung.  Könnte  eine  leicht  ausführbare  Meth 
ersonnen  werden,  die  die  Anwendung  des  Mohr' sehen  P 
cipes  in  unveraschtem  Harn  gestattete,  würde  dem  Volha 
sehen  Verfahren  vielleicht  nicht  mehr  der  unbedingte  Voi 
zukommen. 

In  der  That  bin  ich  auch  infolge  unten  zu  erörtern 
Erwägungen  zu  einer  Methode  gelangt,  die  in  Bezug  auf 
nauigkeit  und  schnelle  Ausführbarkeit  der  Volha rd'sc 
nichts  nachlässt. 

Wenn  auch  einige  Harnsubstanzen  die  Ausführung 
Chlortitrirung  im  Harn  mittelst  Silber  verhindern,  braue 
deren  Vorhandensein  eine  Titrirung  im  umgekehrten  Sinne 
Silber  mittelst  Chlornatrium  —  durchaus  nicht  zu  beeintre 
tigen.  Wenn  somit  der  mit  Salpetersäure  stark  angesau« 
Harn  mit  überschüssiger  Silberlösung  versetzt  wird,  kann, 
Abwesenheit  von  Bromide,  Jodide  und  Rhodanide  vorausgese 
nur  Chlorsilber  gefallt  werden.  Beim  vorsichtigen  Neutralisi 
des  Filtrats  mit  einem  schwachen  Alkali,  zum  Beispiel  Magne 
würde  man  eine  Flüssigkeit  erhalten,  deren  Alkalescenz  e 
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Mohr' sehe  Titrirung  nicht  schädlich  beeinflussen  würde.  Ein 
Ueberschuss  an  Magnesia  würde  jedenfalls  Silberoxyd,  viel- 
leicht auch  Silberphosphat  und  organische  Silberverbindungen 
niederschlagen.  Dazu  könnte  noch  Ammoniak  frei  werden, 
was  eine  Titrirung  mit  Chlornatrium  stören  könnte. 

Das  Gelingen  der  Titrirung  würde  alsdann  davon  ab- 
hängen, ob  sich  das  Chlornatrium  zuerst  mit  dem  Silberoxyd, 
dem  Silberphosphat  und  den  organischen  Silberverbindungen, 
zuletzt  mit  dem  Silberchromat  umsetzen  würde.  —  Zur  Ent- 
scheidung dieser  Frage  wurden  10  ebem.  Harn  in  einem  Mess- 
kölbchen  von  100  ebem.  mit  5  ebem.  verdünnter  Salpetersäure 
und  50  ebem.  f/10  n-  Silbernitratlösung  versetzt.  Das  Kölbchen 
wurde  bis  zur  Marke  mit  Wasser  gefüllt  und  geschüttelt. 
Alsdann  wurde  filtrirt  und  aus  dem  Filtrate  20  ebem.  ab- 
gemessen. Bei  der  Zugabe  von  überschüssiger  Magnesiamilch 
entstand  nach  kurzem  Stehen  ein  grauer  Niederschlag,  der 
durch  Zusatz  von  wenigen  Tropfen  Kaliumchromatlösung 
schmutzig  roth  wurde.  Beim  Titriren  mit  */10  n-  Chlornatrium- 
lösung konnte  nur  eine  unsichere  Endreaction  erzielt  werden. 

Es  wurden  nunmehr  weitere  20  ebem.  Filtrat  ausgenom- 
men, und  vorsichtig  dünne  Magnesiamilch  zuletzt  tropfenweise 
bis  zur  schwachen  Trübung  zugefügt.  Nach  einigem  Stehen 
färbte  sich  die  Flüssigkeit  dunkler.  Beim  Zusatz  von  Kalium- 
chromatlösung entstand  ein  schön  rother  Niederschlag.  Das 
Titriren  mit  Vl0  n.  Chlornatriumlösung  ging  jetzt  glatt  von 
Statten.  Jedoch  gab  die  Endreaction  keine  reine  Farbe,  son- 
dern eine  etwas  schmutzig  gelbe. 

Weiteren  20  ebem.  Filtrat  wurden  jetzt  nach  dem  Neu- 
tralismen mit  Magnesiamilch  rasch  einige  Tropfen  Kalium- 
chromatlösung beigefügt  und  mit  4/i0  n-  Chlornatriumlösung 
titrirt.  Die  Endreaction  erschien  jetzt  sehr  scharf.  Durch 
Zugabe  von  1  bis  2  Tropfen  der  */io  n*  Chlornatriumlösung 
wurde  ein  ausgesprochener  Uebergang  der  lachsrothen  Farbe 
in  eine  rein  gelbe  wahrgenommen.  Die  Titrirung  einer  reinen 
Silberlösung  konnte  nicht  schöner  verlaufen.  Beim  Wieder- 
holen des  Versuches  wurde  genau  dasselbe  Volum  710  n-  Chlor- 
natriumlösung verbraucht. 
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Es  stand  jetzt  zurück,  die  Methode  auf  ihre  Genau 
zu  prüfen.  Demgemäss  wurden  vergleichende  Bestimmi 
in  unveraschtem  Harn  und  in  der  Harnasche  vorgenon 

Den  Ergebnissen  der  Versuche  schicke  ich  folgend* 
merkungen  voraus: 

Der  Chlorgehalt  ist  in  Chlornatrium  ausgedrückt, 
angegebenen  Procente  beziehen  sich  auf  100 cbcm. 
Die  die  Anzahl  der  verbrauchten  Cubikcentimeter  angeb< 
Zahlen  sind  die  arithmetischen  Mittel  zweier  oder  mei 
gut  übereinstimmenden  Taxirungen.  Die  Abmessungen  w 
stets  mit  Büretten  vorgenommen.  Nur  die  Aschenlösung  \ 
mittelst  einer  Vollpipette  abgemessen. 

Wenn  die  Endreaction  scheinbar  eingetreten  war,  \ 
immer,  um  den  Punkt  sicher  festzustellen,  versucht,  mit  S 
beziehungsweise  Chlornatriumlösung  zurückzutitriren. 

Die  Versuche  I,  II  und  III  beziehen  sich  auf  dens 
Harn.     Sonst  wurden  verschiedene  normale  Harne  bei 
deren  Concentration   von   dem    specifischen  Gewichte 
desjenigen   des  Versuches  IX  bis  zum   1,028  desjeniger 
Versuches  X  schwankte. 

Versuch  I. 

a)  10  cbcm.  Harn  wurden  mit  Salpetersäure  angesäuert,  mit  50 
Vio  n.  Silbernitratlösung  gefallt  und  mit  Wasser  auf  100  eben 
dünnt  und  filtrirt.  Aus  dem  Filtrate  wurden  20  cbcm.  abgeno 
mit  Magnesiamilch  neutralisirt,  Kaliumchromatlösung  zugefüg 
mit  Vio  n.  Chlornatriumlösung  titrirt. 

Verbrauch:   5,50  cbcm.  ^  n.  Na  Gl.     Demnach   sind   10  -f- 
4,5  cbcm.  1J10  n.  AgN08  von  dem  im  Harn  enthaltenen  Chlor 
worden.    4,5  cbcm.  l\10  n.  Ag  N08  entsprechen  0,02633  gr.  =  1, 
Chlornatrium. 

b)  10  cbcm.  Harn  wurden  mit  3  gr.  chlorfreiem  Salpeter  und  1  gr.  r 
wasserfreien  Natrium carbonat  in  einer  Platinschale  auf  dem  W 
bade  bis  zum  Trocknen  eingedampft.  Der  Rückstand  wurdt 
sichtig  geschmolzen,  um  die  organischen  Substanzen  zu  zers 
Alsdann  wurde  die  Schmelze  in  Wasser  gelöst,  10  cbcm.  verd 
Salpetersäure  (spec.  Gew.  1,18)  zugefügt,  die  Lösung  in  einen 
kolben  von  250  cbcm.  gebracht  und  bis  zur  Marke  mit  Wassi 
gefüllt.  50  cbcm.  dieser  Lösung  (entsprechend  20  cbcm.  Filtrat 
such  Ia],  entsprechend  2  cbcm.  Barn)  wurden  mit  einer  Messer 
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reinen  Calciumcarbonats  neutralisirt,  3  Tropfen  gesättigter  Kalium - 
chromatlösung  zugefügt  und  mit  ^  n.  Silbernitratlösung  titrirt. 

Verbrauch:  4,50  cbcm.  Vio  n-  AgN08,  entsprechend  0,02633  gr.  = 
1,316  °/„  Ghlornatrium. 

Versuch  II. 

a)  10  cbcm.  Harn  wurden  wie  im  Versuche  Ia  behandelt.  20  cbcm. 
Filtrat  erforderten  5,50  cbcm.  ^q  n.  NaCl.  Somit  sind  4,50  cbcm. 
'Ik)  n.  Silberlösung  von  dem  im  Harn  enthaltenden  Chlor  zersetzt 
worden.  4,5  cbcm.  l\l0  n.  AgN08  entsprechen  0,02633  gr.  =  1,316  °|0 
Chlornatrium. 

b)  10  cbcm.  Harn  wurden  in  der  unter  Versuch  Ib  erwähnten  Weise 
verascht,  und  die  Asche  in  Salpetersäure  und  Wasser  zu  250  cbcm 
gelöst. 

50  cbcm.  der  Haraaschenlösung  erforderten  4,45  cbcm.  Vio n-  AgN08 
entsprechend  0,02603  gr.  =  1,302  °|0  Chlornatrium. 

Versuch  III. 

a)  10  cbcm.  Harn  wurden  wie  bei  dem  Versuche  Ia  behandelt. 

20  cbcm.  Filtrat  erforderten  5,50  cbcm.  lll0  n.  NaCl.  Demnach 
sind  10  -f-  5,50  =  4,50  cbcm.  ^  n.  Ag  N08  von  den  Chloriden  des 
Harns  zersetzt  worden. 

4,5  cbcm.  */10  n.  Silberlösung  entsprechen  0,02633  gr.  =  1,316  °/0 
Chlornatrium. 

b)  10  cbcm.  Harn  nach  dem  Versuche  I  b  behandelt.  50  cbcm.  der 
Harnaschenlösung  erforderten  4,50  cbcm.  *l10  n.  Ag  N08,  entsprechend 
0,02633  gr.  =  1,316  0,'0  Chlornatrium. 

Versuch  IV. 

a)  10  cbcm.  Harn  wie  beim  Versuche  I  a  behandelt.  20  cbcm.  Filtrat 
erforderten  4,68  cbcm.  lj10  n.  NaCl.  Somit  sind  10 -r- 4,68  =  5,32  cbcm. 
^jo  n.  Silberlösung   von   den   Chloriden   des  Harns   gefällt  worden. 

5,32  cbcm.  ^o  n.  AgN08  entsprechen  0,03112  gr.  =  1,556  °|0  Chlor- 
natrium. 

b)  10  cbcm.  Harn  nach  dem  Versuche  Ib  behandelt.  50  cbcm.  der 
Harnaschenlösung  erforderten  5,23  cbcm.  ^o  n.  Silberlösung ,  ent- 
sprechend 0,03060  gr.  =  1,529  °/0  Chlornatrium. 

Versuch  V. 
a)  10  cbcm.  Harn  wie  beim  Versuche  Ia  behandelt.     40  cbcm.  Filtrat 
erforderten  12,10  cbcm.   ^o  n.  NaCl.    Demnach  sind  20 -f- 12,10  = 
7,90  cbcm.  Vio  n»  Silberlösung  von  den  Chloriden  des  Harns  gefällt 
worden. 

7,90  cbcm.  »fio  n.  Silberlösung  entsprechen  0,04622  gr.  =  1,156  0|0 
Chlornatrium. 
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b)  10  cbcm.  Harn  wie  beim  Versuche  Ib  behandelt.  100  eben 
Harnaschenlösung  erforderten  7,75  cbcm.  Vio  n-  Silberlösung 
sprechend  0,04534  gr.  =  l,134°/0  Chlornatrium. 

Versuch  VL 

a)  10  cbcm.  Harn  wie  im  Versuche  I  a  behandelt.  20  cbcm.  Filti 
forderten  5,30  cbcm.  Vio  n.  Na  Cl.  Folglich  sind  10  -r-  5,3  =  4,70 
Vto  n.  Silberlösung  von  den  Chloriden  des  Harns  gefällt  word 

4,70  cbcm.  l\10  n.  AgNOs  entsprechen  0,02750  gr.  =  1,375  °|0 
natrium. 

b)  10  cbcm.  Harn  wie  beim  Versuche  Ib  behandelt.  50  cbci 
Harnaschen lösui ig  erforderten  4,50  cbcm.  \0  n.  Silberlösung 
sprechend  0,02633  gr.  =  H3160/0  Chlornatrium. 


Versuch  VH. 
a)  10  cbcm.  Harn  wie  beim  Versuche  Ia  behandelt. 


20  cbcm. 


] 


erforderten  5,23  cbcm.  ll10  n.  NaCl.  Also  sind  10  -r-  5,23  =  4,71 
ll10  n.  Silberlösung  von  den  Chloriden  des  Harns  gefällt  worc 
4,77  cbcm.  lj10  n.  AgNOs  entsprechen  0,02790  gr.  =  1,395  °|0 
natrium. 

b)  10  cbcm.  Harn  wie  beim  Versuche  Ib  behandelt.  50  cbcm. 
aschenlösung  erforderten  4,75  cbcm.  Vio  n«  Silberlösung,  entspi 
0,02779  gr.  =  1,389  °|0  Chlornatrium. 

Versuch-  VIII. 

a)  10  cbcm.  Harn  wie  beim  Versuche  Ia  behandelt.  20  cbcm. 
erforderten  5,50  cbcm.  l\l0  n.  NaCl.  Somit  sind  10  -^-  5,5  =  4,5 
*/10  n.  Silberlösung  von  den  Chloriden  des  Harns  zersetzt  wo 

4,50  cbcm.  »J10  n.  AgN08  entsprechen  0,02663  gr.  =  1,316  °|c 
natrium. 

b)  10  cbcm.  Harn  wie  im  Versuche  I  b  behandelt.  50  cbcm.  dei 
aschenlösung  erforderten  4,35  cbcm.  1/10  n.  Silberlösung,  entspi 
0,02545  gr.  =  1,272  °|0  Chlornatrium. 

Versuch  IX. 

a)  10  cbcm.  Harn  wie  beim  Versuche  Ia  behandelt.  20  cbcm. 
erforderten  6,70  cbcm.  2|10  n.  NaCl.  Dementsprechend  sind  10  - 
3,30  cbcm.  *j10  n.  Silberlösung  von  den  Chloriden  des  Harns 
worden. 

3,30  cbcm.  1/,0  n.  AgN08  =  0,01931  gr.  =  0,965  0/0  Chlon 

b)  10  cbcm.  Harn  wie  beim  Versuche  I  b  behandelt.  50  cbcm.  d< 
aschenlösung  erforderten  3,25  cbcm.  ^o  n.  Silberlösung,  entsp 
0,01901  gr.  =  0,951  °|0  Chlornatrium. 
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Versuch  X. 

a)  10  cbcm.  Harn  wie  beim  Versuche  Ia  behandelt  20  cbcm.  Filtrat 
erforderten  2,50  cbcm.  */10  n.  Na  Cl.  Somit  sind  10  -r-  2,50  =  7,5  cbcm- 
^jo  n.  AgN03  zur  Ausfällung  der  Chloride  des  Harns  verbraucht 
worden. 

7,5  cbcm.  »Jio  n-  AgNOs  entsprechen  0,04388  gr.  ■■  2,194 °/0  Chlor- 
natrium. 

b)  10  cbcm.  Harn  wie  beim  Versuche  Ib  behandelt.  50  cbcm.  der  Harn- 
aschenlösung erforderten  7,50  cbcm.  Vio  n«  Silberlösung,  entsprechend 
0,04388  gr.  =  2,194  °/0  Chlornatrium. 

Zur  Erleichterung  der  Uebersicht  über  die  Resultate 
sämmtlicher  Versuche  habe  ich  nachstehende  Tabelle  zu- 
sammengestellt : 


Gef.  Ha  Cl 

Gef.NaCl 

Fehler  in  °/0 

Durch- 

im 

im 

Differenz 

berechnet.  Das 

schnitte- 

Verfluch. 

veraschten 

nichtveraschten 

der  gef. 

im  veraschten 

fehler  der 

Harn. 

Harn. 

Procentgehalte. 

Harn  gef.  Na  Gl 

Methode  in 

°/o. 

°/o. 

=  100  gesetzt. 

°/0  berechnet 

I. 

1,316 

1,316 

0 

0 

' 

IL 

1,302 

1,316 

+  0,014 

+  1,07 

III. 

1,316 

1,316 

0 

0 

IV. 

1,529 

1,556 

+  0,027 

+  1,76 

V. 

1,134 

1,156 

+  0,022 

+  1,94 

\    1,46 

VI. 

1,316 

1,375 

+  0,059 

+  4,48 

VII. 

1,389 

1,395 

+  0,006 

+  0,43 

1 

VIII. 

1,272 

1,316 

+  0,044 

+-3,46 

1 

IX. 

0,951 

0,965 

+  0,014 

+  1,47 

1 

X. 

2,194 

2,194 

0 

0 

Die  erhaltenen  Zahlen  müssen  demnach  als  sehr  be- 
friedigend bezeichnet  werden ,  und  die  Brauchbarkeit  der  Me- 
thode ist  somit  bewiesen. 

Ich  habe  es  nicht  für  nöthig  gehalten,  Versuche  mit 
pathologischen  Harnen  anzustellen.  Eine  starke  Färbung  wird 
beseitigt,  wenn  man  wahrnimmt,  in  entsprechender  Verdünnung 
zu  arbeiten.  So  hat  mich  beispielsweise  die  starke  Farbe  des 
Harns  (Versuch  X)  gar  nicht  geniert.  Ausserdem  konnte  ja 
auch  der  Farbstoff  nach  dem  Vorschlage  von  Arnold*)  und 
Salkowski*)  mit  Permanganat  zerstört  werden. 

*)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  5,  S.  81. 
2)  Ebenda,  Bd.  5,  S.  285. 
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Ein  eventueller  Gehalt  an  Brom  oder  Jod  muss  e 
lieh  je  nach  deren  Quantität  berücksichtigt  werden. 

Bei  Hundeharn,  der  Rhodanverbindungen  enthält, 
bei  Schwefelwasserstoff  enthaltenden  Harnen  wird  sie 
Methode  unter   Wahrnehmung   der  von   Salkowski1 
gegebenen  Cautelen  auch  anwenden  lassen. 

Schliesslich  habe  ich  eine  Probe  Harn,  dessen  ( 
gehalt  bestimmt  war,  mit  verschiedenen  Mengen  Ghlorna 
versetzt,  um  zu  sehen,  ob  sich  dieselben  nach  meiner  Me 
vollständig  wieder  ermitteln  Hessen. 

Die  Ergebnisse  werden  durch  nachstehende  T 
dargestellt : 


Ange- 
wandte 

Harn- 
menge. 

Gef.  o/o  NaCl 

Zuge- 
setztes 
NaCl. 

°/o. 

Ver- 
braucht, 
cbcm. 
Vxo  n. 
NaCl. 

Berech- 
net o/0 
total 
NaCl. 

Gef.  °/0 
total 
NaCl. 

Wieder- 
gefund. 
Naa. 

°/o. 

Dii 

Ver- 
such. 

im 
ver- 
aschten 
Harn. 

im 

nicht- 

ver- 

aschten 

Harn. 

ge*e 

wie 

1 

1. 
2. 
3. 
4. 
5. 

1 

o 

8  S 

0) 

&*     . 

•s  ff 

o 

•8 

<5* 

v  0,951 

0,585 
0,293 
0,878 
0,439 
1,170 

4,70 
5,70 

3,85 
5,18 
2,70 

1,536 
1,244 
1,829 
1,390 
2,121 

1,552 
1,258 
1,800 
1,409 
2,185 

0,601 
0,307 
0,849 
0,458 
1,184 

+ 
+ 

+ 
+ 

1. 
2. 
3. 
4. 
5. 

) 

>  0,965 

0,585 
0,293 
0,878 
0,439 
1,170 

4,70 
5,70 
3,85 
5,18 
2,70 

1,550 
1,258 
1,843 
1,395 
2,135 

1,552 
1,258 
1,800 
1,409 
2,135 

0,587 
0,293 
0,835 
0,444 
1,170 

+ 
+ 

Im  .  oberen  Abschnitt  der  Tabelle  sind  die  Zahlei 
die  Chlorbestimmung  in  der  Asche  des  ursprünglichen  I 
im  unteren  auf  diejenige  im  unveraschten  Harn  bezoger 
letzten  Falle  erscheinen  die  Resultate  unbedingt  günf 
abgesehen  vom  Versuche  3,  der  eine  Abweichung  auf 
die  ich  nur  als  aus  irgend  einem  unbewussten  Verlust 
stammend  erklären  kann.  —  Es  wird  in  diesem  Falle  c< 
sein,  die  Chlorbestimmung  im  unveraschten  Harn  als  g] 


J)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  5,  S,  285. 
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legend  anzunehmen,  weil  sich  sonst  der  Fehler  0,965-^-0,951 
=  0,014  am  unrechten  Platz  einstellt.  Zum  Vergleich  habe 
ich  aber  auch  die  Resultate  auf 'die  Chlorbestimmung  in  der 
Harnasche  bezogen. 


Ich  habe  auch  versucht,  statt  Magnesiamilch  kohlensauren 
Kalk  zur  Neutralisation  des  salpetersauren  silberhaltigen  Fil- 
trates  (vergl.  Versuch  Ia)  zu  benutzen.  Die  erzielten  Resultate 
waren  zwar  brauchbar,  fielen  aber  noch  etwas  höher  aus, 
wie  bei  Anwendung  der  Magnesia. 

Statt  50  cbcm.  7i0  n-  Silbernitratlösung  könnte  man  sich 
vielleicht  in  den  meisten  Fällen  mit  30  cbcm.  begnügen.  In- 
dessen müsste  man  dann  eine  grössere  Menge  Filtrat  zum 
Titriren  kommen  lassen,  weil  sonst  bei  dem  Verbrauche  sehr 
kleiner  Mengen  !/io  n-  Chlornatriumlösung  der  Titrirfehler 
relativ  gross  sein  würde. 

Für  die  praktische  Ausführung  der  Methode  empfehle 
ich  im  Einzelnen  folgendes  Verfahren: 

10  cbcm.  des  eiweissfreien  Harns  werden  in  einem 
100  cbcm.  fassenden  Messkölbchen  mit  5  cbcm.  Salpetersäure 
(spec.  Gew.  1,18)  und  50  cbcm.  !/10  n-  Silbernitratlösung  ver- 
setzt. Nachdem  sich  der  entstandene  Niederschlag  von  Chlor- 
silber abgesetzt  hat,  was  durch  Erwärmen  auf  dem  Wasser- 
bade beschleunigt  werden  kann,  wird  das  Kölbchen  bis  zur 
Marke  mit  Wasser  angefüllt,  mit  Stopfen  verschlossen  und 
gut  geschüttelt.  Es  wird  nunmehr  durch  ein  trockenes  Filter 
in  ein  trockenes  Kölbchen  filtrirt.  Aus  dem  Filtrate  werden 
20  cbcm.  abgemessen,  in  ein  Erlenmeyer'sches  Kölbchen  von 
etwa  200  cbcm.  gebracht  und  mit  etwa  20  cbcm.  Wasser  ver- 
dünnt. Alsdann  wird  chlorfreie  Magnesiamilch  (bereitet  durch 
Aufkochen  von  10  gr.  Magnesiumoxyd  mit  350  gr.  Wasser), 
zuletzt  tropfenweise  bis  zur  schwachen  Trübung  der  Flüssig- 
keit zugegeben.  Mit  Lacmuspapier  wird  geprüft ,  ob  die 
Reaction  auch  nicht  mehr  sauer  sei,  das  Papier  abgespritzt 
und  3  Tropfen  einer  bei  Zimmertemperatur  gesättigten  Lösung 
von  neutralem  Kaliumchromat  rasch  zugefügt.  Der  entstandene 
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Niederschlag  muss  rein  roth  sein.  Jetzt  wird  unter  stetij 
Umschütteln  des  Kolbens  mit  f/l0  n.  Chlornatriumlösung 
rein  gelb  titrirt.  Der  Endreactionspunkt  kann  durch  Zun 
titriren  mit  !/io  n-  Silbernitratlösung  bestätigt  werden.  Entsi 
durch  1  bis  2  Tropfen  Silberlösung  die  lachsrothe  Nuai 
ist  man  zu  dem  richtigen  Punkte  gelangt. 

Zur  Con  trolle  kann  man  noch  eine  Titrirung  mit  weite 
20  cbcm.  Filtrat  vornehmen. 

Das  ganze  Gelingen  der  Titrirung  beruht,  wie  oben 
örtert,  auf  dem  Magnesiazusalz.     Wird  zu  viel  Magnesia 
gefügt   oder  wartet   man   zu   lange,    ehe  man   zum  Titri 
schreitet,  kann,  auch  bei  geringem  Ueberschuss  an  Magnei 
Silberoxyd  entstehen,  wobei  die  Endreaction  schmutzig  erschei 

Die  Berechnung  des  Resultats  ist  einfach.  Waren 
20  cbcm.  Filtrat  5,5  cbcm.  */io  n-  Chlornatriumlösung  v 
braucht,  sind  4,5  cbcm.  Vio  n-  Silberlösung  zur  Fällung* 
Chlors  in  2  cbcm.  Harn  mitgegangen. 

2 :  (4,5 . 0,00585)  =  100  :x 
x  =  gr.  Na  Gl  in  100  cbcm.  Harn. 

Eine  Chlor besti  mm  ung  im  Harn  nach  diesem  Verfahr 
nimmt  kaum  mehr  wie  10  Minuten  in  Anspruch  und  erford 
von  Lösungen  bekannten  Wirkungswerthes  nur  710  n-  Silb« 
nitrat-  und  f/i0  n-  Chlornatriumlösung,  Flüssigkeiten,  die  au 
leicht  käuflich  zu  beziehen  sind. 

Christiania,  Ende  Juni  1894. 

Chemisches  Laboratorium  der  Universität. 


Zur  Kenntnis*  des  bei  der  Pancreasverdauung  entstehenden 

Leucins. 

Von 
Dr.  Rudolf  Colin,  Privatdocent. 


(Aus  dem  Universitäts- Laboratorium  für  Pharmakologie  und  medicinische  Chemie  zw 

Königsberg  i.  Pr. 
(Der  Redaction  zugegangen  am  14.  Juli  1894.) 


Bei  Gelegenheit  einer  Untersuchung,  die  sich  mit  den 
durch  die  Einwirkung  des  Pancreas  auf  Fibrin  entstehenden 
Verdauungsproducten  beschäftigen  sollte,  machte  ich  die  Be- 
obachtung, dass  die  Eigenschaften  des  dabei  erhaltenen  Leu- 
cins in  manchen,  wie  ich  glaube,  wesentlichen  Punkten  von 
denjenigen,  wie  sie  gewöhnlich  für  das  Pancreasverdauungs- 
leucin  angegeben  werden,  abwichen.  Ich  unterwarf  daher 
das  dabei  gewonnene  Leucin  einer  genaueren  Untersuchung, 
über  deren  Resultate  ich  im  Folgenden  berichten  will. 

3  Kilo  gut  ausgewaschenes  und  fest  ausgepresstes  Blut- 
fibrin wurden,  in  10  Ltr.  Wasser  vertheilt,  mit  3  Rindspancreas 
unter  genügendem  Thymolzusatz,  um  Fäulniss  hintanzuhalten , 
bei  schwach  alkalischer  Reaction  3  X  24  Stunden  bei  40°  der 
Verdauung  unterworfen.  Fäulniss  war  nicht  im  geringsten 
eingetreten.  Die  Verarbeitung  auf  Leucin  geschah  nach  der 
alten  Kühne' sehen,  nur  unwesentlich  modificirten  Methode» 
Nach  Entfernung  des  Ei  weisses  durch  Aufkochen  und  Essig- 
säurezusatz wurde  das  Filtrat  eingeengt,  das  ausgeschiedene 
Tyrosin,  36  gr.,  abfiltrirt,  das  Filtrat  noch  weiter  eingedampft, 
die  nach  längerem  Stehen  abgeschiedene  Masse,  im  Trocken- 
gewicht von  80  gr.,  welche  viel  harzige  Substanzen,  Spuren 
Tyrosin,    dagegen   zum   grössten  Theil  Leucin  enthielt,   das 
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jedoch  nur  mit  grossen  Verlusten  daraus  rein  zu  isoliren  war, 
abfiltrirt  und  das  nun  erhaltene  Filtrat  mit  etwa  dem  vier- 
fachen Volumen  Alkohol  versetzt.  Nach  mehreren  Tagen  hat 
sich  ein  zähflüssiger,  massiger,  hauptsächlich  aus  Peptonen 
und  Leucin  bestehender  Bodensatz  gebildet,  von  dem  die  über- 
stehende Flüssigkeit  klar  abgegossen  werden  konnte;  dieselbe 
wurde  auf  etwa  f/j  Ltr.  abdestillirt.  Schon  beim  Destilliren 
schieden  sich  massenhaft,  nur  schwach  gelblich  gefärbte 
Krystalle  ab,  die  Abscheidung  ist  nach  mehrtägigem  Stehen 
als  vollendet  anzusehen.  Die  Krystalle  werden  nun  abfiltrirt, 
mit  verdünntem,  dann  starkem  Alkohol  ausgewaschen,  wiegen 
40  gr.  Das  Filtrat  wird  noch  weiter  eingeengt  und  wieder 
mit  dem  vierfachen  Volumen  Alkohol  versetzt,  nach  mehreren 
Tagen  ist  die  zweite  Abscheidung  beendet,  eine  dicke,  an  den 
Wänden  des  Gefasses  haftende  krystallinische  Kruste.  Die 
davon  klar  abgegossene  Flüssigkeit  wurde  wiederum  eingeengt 
und  mit  Alkohol  versetzt  etc.,  diese  Prozedur  im  Ganzen  4  Mal 
vorgenommen,  sodass  ich  4  verschiedene  Krystallisationen 
erhielt,  die  sich  als  identisch  erwiesen,  im  Ganzen  einige  70  gr. 
Indessen  ist  die  Ausbeute  eine  viel  grössere,  z.  B.  konnte  ich 
aus  den  zuerst  erhaltenen  80  gr.  noch  20 — 30  gr.  desselben 
Körpers  ziemlich  rein  gewinnen. 

Am  reinsten  waren  die  ersten  beiden  Krystallisationen, 
während  die  späteren  stark  mit  Pepton  verunreinigt  waren. 

Die  Krystalle  der  ersten  Abscheidung  schmolzen  in  dem 
ursprünglichen  Zustande  bei  268°,  während  Pancreasleucin 
bei  170°  schmelzen  soll.  Dass  es  sich  trotzdem  hier  um 
Leucin  handelte,  ergab  sich  sowohl  aus  dem  allgemeinen  Ver- 
halten, als  aus  den  ausgeführten  Analysen.  Die  Krystalle 
lösten  sich  leicht  in  Wasser,  schwer  in  Alkohol  und  gaben 
ein  wolkiges  Sublimat  unter  Ent Wickelung  von  Geruch  nach 
Amylamin. 

Zur  weiteren  Reinigung  erwies  es  sich  am  geeignetsten, 
sie  zunächst  aus  heissem  Wasser  unter  Thierkohlezusatz  um- 
zukrystallisiren;  aus  der  auf  geringeres  Volumen  eingedampften 
Lösung  scheiden  sich  krystallinische  Krusten  ab,  aus  dem 
Filtrat  auf  Alkoholzusatz  ebenfalls  Krystalle,  und  zw.  kuglige 
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Aggregate  von  kleinen,  unregelmässigen  Nadeln.  Nach  mehr- 
maligem Umkrystallisiren  scheidet  sich  die  Substanz  aus  50proc. 
Alkohol  schneeweiss ,  asbestglänzend  aus;  sie  besteht  unter 
dem  Mikroskop  aus  grossen,  dünnen,  meist  regelmässig  sechs- 
eckigen, übereinandergeschobenen  Tafeln,  die  im  zugeschmolze- 
nen Röhrchen  scharf  bei  275 — 276°  unter  Gasentwickelung 
schmelzen.  Erhitzt  man  sie  im  offenen  Röhrchen  ganz  lang- 
sam, so  verflüchtigen  sie  sich  schon  bei  ca.  230°,  ohne  zu 
schmelzen. 

N- Bestimmung  nach  Kjeldahl. 
0,1836  gr.  (bei  105°  getrocknet)  gaben  NH8,  entsprechend  13,7  cbcm. 
lll0  Normalnatronlauge.    N  =  10,4  °|0.    Leucin  verl.  N  =  10,7  °|0. 

Von  Salzen  stellte  ich  das  Kupfersalz  dar.  1,5  gr.  der 
reinen  Substanz  werden  in  400  cbcm.  Wasser  gelöst ,  in  die 
heisse  Lösung  frisch  gefälltes  Cu(OH),  eingetragen,  das  sich 
mit  dunkelblauer  Farbe  löst;  als  ein  Ueberschuss  ungelöst 
blieb,  sich  auch  ein  Theil  des  Salzes  auszuscheiden  begann, 
wird  heiss  filtrirt  und  das  Filtrat  auf  etwa  30  cbcm.  ein- 
gedampft. Es  scheiden  sich  kristallinische  Krusten  von  blass- 
blauer Farbe  ab,  unter  dem  Mikroskop  kuglige  Aggregate  von 
feinen  Nadeln  und  schmalen  Blättchen.  Das  Salz  ist  krystall- 
wasserfrei. 

0,5609  gr.  (bei  105°  getr.)  gaben  0,1349  CuO  =  0,1076  Cu  =  19,4  °/0. 
Leucinkupfer  (C6  H12  N02)a  Cu  verl.  Cu  =  19,5  °/0. 

Es  handelt  sich  nach  Allem  also  zweifellos  um  ein  Leucin. 

Ich  will  hier  gleich  erwähnen,  dass  ich,  das  Cu-Salz 
betreffend,  folgende  Beobachtung  machte:  als  ich  zu  einer 
Lösung  von  Leucin  in  Natronlauge  Kupfersulfat  bis  zu  dunkel- 
blauer Färbung  zufügte,  bemerkte  ich  nach  einigen  Tagen 
die  Abscheidung  grosser  Krystallwarzen,  die  aus  makroskopi- 
schen Kryslallbüscheln  bestanden ,  welche  mikroskopisch 
äusserst  lange,  facher-  und  garbenförmig  angeordnete  Nadeln 
bildeten.  Ich  versuchte  darauf,  dieses  Kupfersalz  in  grösseren 
Mengen  darzustellen ;  es  wollte  aber  in  den  ersten  Versuchen, 
als  ich  beliebige  Mengen  Na  OH  in  starkem  Ueberschuss  und 
soviel  Kupfersulfat  zufügte,  bis  sich  etwas  Cu(OH),  ausschied, 
aus  der  schnell  filtrirten  Lösung  Nichts  auskrystallisiren,  die 
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Bedingungen  waren  anscheinend  verschieden.  Schliesslich 
gelangte  ich  zum  Ziele,  als  ich  zu  einer  ziemlich  stark  ver- 
dünnten, etwa  3  proc.  Leucinlösung  die  berechnete  moleeulare 
Menge  Natronlauge  und  dann  CuS04  Lösung  zusetzte.  Man 
muss  auch  einen  Kupferüberschuss  vermeiden,  weil  die  Lösung 
sonst  wieder  hellblau  wird  und  sich  dann  Nichts  ausscheidet. 
Hat  man  die  Bedingungen  richtig  eingehalten,  was  bei  be- 
kannten Leucinmengen  natürlich  sehr  leicht  ist,  so  scheidet 
sich  in  ganz  kurzer  Zeit  ein  Krystallpulver  aus,  das  aus  blauen, 
kugligen  Aggregaten  feiner  Nadeln  besteht.  Sie  sind  äusserst 
schwer  in  kaltem  Wasser  löslich  und  lassen  sich  sehr  gut 
auswaschen;  auch  in  heissem  Wasser  lösen  sie  sich  schwer. 
Das  Filtrat  von  der  ersten  Abscheidung  des  Kupfersalzes  er- 
gab nach  mehrtägigem  ruhigem  Stehen  eine  zweite  Krystalli- 
sation,  kleine  Warzen,  die  aus  den  zuerst  beobachteten  langen 
Nadeln  bestanden,  zu  deren  Ausbildung  eine  langsame  Ab- 
scheidung aus  verdünnterer  Lösung  nöthig  zu  sein  scheint. 
Jedenfalls  ist  wohl  diese  Darstellung  des  Cu-Salzes  eine  viel 
bequemere,  als  die  mit  frisch  gefälltem  Cu  (OH),.  Ob  sie  sich 
zur  quantitativen  Abscheidung  des  Leucins  aus  seinen  Lösungen 
eignet,  woran  man  bei  der  enormen  Schwerlöslichkeit  des 
Salzes  denken  könnte,  ist  mir  nach  einigen  Versuchen,  die 
ich  angestellt,  fraglich,  da  in  Lösungen  mit  unbekanntem 
Leucingehalt  sich  die  richtigen  Bedingungen  für  die  Aus- 
scheidung des  Salzes  schwer  werden  treffen  lassen,  indessen 
dürfte  es  sich  doch  vielleicht  verlohnen,  weitere  Versuche  in 
der  Richtung  anzustellen. 

Die  Analyse  dieses  Kupfersalzes  ergab  für  normales 
Leucinkupfer  gut  stimmende  Werthe;  es  ist  ebenfalls  Hf0-frei. 

Uebrigens  gelingt  es  auch  mittelst  desselben  Verfahrens, 
Glycocollkupfer  darzustellen,  es  scheint  sogar  hier  ein  Ueber- 
schuss  von  Alkali  weniger  zu  schaden.  Das  Glycocollkupfer 
scheidet  sich  dabei  als  dickes  Magma  sternförmig  verzweigter 
Nadeln  aus.  Bei  der  leichteren  Löslichkeit  desselben  muss 
man  concentrirtere  Lösungen  anwenden. 

Der  Schmelzpunkt  des  von  mir  gewonnenen  Pancreas- 
leucins  weicht,  wie  wir  gesehen,   erheblich  von  dem  in  den 
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gebräuchlichen  Lehr-  und  Handbüchern  angegebenen  ab. 
Bei  Istein  z.  B.  sagt  in  der  neuesten  Auflage  seines  Hand- 
buches: Actives  Leucin,  sehr  verbreitet  im  thierischen  Organis- 
mus, normal  in  Milz,  Pancreas  etc. :  sublimirt  bei  vorsichtigem 
Erhitzen,  ohne  zu  schmelzen;  bei  starkem  Erhitzen  schmilzt 
Leucin  bei  170°  unter  Zersetzung.  Hoppe-Seyler  in  seinem 
Handbuch  der  physiol.-  und  pathol.-chem.  Analyse,  VI.  Auf- 
lage, 1893:  das  Leucin  ist  ein  constantes  Pancreas  verdauungs- 
product  etc.  Vorsichtig  auf  170°  erhitzt,  schmilzt  es  und 
sublimirt  grösstentheils  unzersetzt,  beim  schnellen  Erhitzen 
über  170°  zersetzt  es  sich.  Von  älteren  Autoren,  von  denen 
übrigens  die  Meisten  Nichts  über  den  Schmelzpunkt  angeben, 
will  ich  folgende  beiden  anfuhren.  Radziejewsky  (Zeitschr. 
f.  Chemie,  1866,  S.  466)  sagt:  Leucin  aus  Organen,  und  be- 
sonders aus  Pancreas  dargestelltes,  sublimirt  bei  170°,  und 
nach  Hüfner  (Journ.  f.  pract.  Chem.,  N.  F.,  I,  6)  liegt  der 
Sublimationspunkt  des  durch  Panereasverdauun*  aus  Fibrin 
gewonnenen  Leucins  bei  170°.  Es  könnte  hiernach  scheinen, 
als  ob  in  späteren  Angaben  Sublimationspunkt  und  Schmelz- 
punkt verwechselt  seien,  indessen  kann  dies  auch  nicht  der 
Fall  sein,  da  mein  Leucin  bei  170°  auch  nicht  sublimirt.  Als 
ich  dasselbe  über  5  Stunden  lang  einer  Temperatur  von  175° 
aussetzte,  zeigte  sich  in  dem  kalten  Theil  des  Röhrchens  nicht 
das  geringste  Sublimat,  die  Substanz  war  nur  etwas  gelb 
gefärbt  und  roch  etwas  nach  Amylamin,  war  aber  sonst  un- 
verändert. 

Der  von  mir  gefundene  Schmelzpunkt  stimmt  ziemlich 
genau  mit  dem  des  inactiven  Leucins  überein,  das  bei  210—220°, 
ohne  zu  schmelzen,  verdampft  und  im  zugeschmolzenen  Rohr 
bei  270°  schmelzen  soll.  Um  nun  zu  entscheiden,  ob  es  viel- 
leicht mit  diesem  identisch  sei,  stellte  ich  3  Reihen  von  Ver- 
suchen an:  I.  bestimmte  ich  die  Löslichkeit  meines  Leucins 
in  Wasser,  II.  Hess  ich  darauf  Penicillium  glaucum  einwirken 
und  III.  untersuchte  ich  sein  Rotationsvermögen. 

Ad  I. 
1.  Ganz  reines  Leucin  wird  in  kochendem  Wasser  gelöst,  von  dem  nach7 
dem    Abkühlen    und    24  stündigem    Stehen    bei    Zimmertemperatur 
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(bei  15—16°)  Abgeschiedenen  abiiltrirt  und  im  Filtrat  die 
Menge  bestimmt.  In  4,5322  der  Lösung  war  enthalten  0,1593,  aho 
Löslichkeit  3,5  °(0. 
2.  Ganz  reines  Leucin  wird  fein  zerrieben,  mit  einer  zur  Lösung  un- 
genügenden Menge  Wassers  abergossen,  schwach  angewärmt  und 
2X24  Stunden  unter  häufigem  Umschütteln  bei  15 — 16°  stehen  ge- 
lassen, darauf  im  Filtrat  die  gelöste  Menge  bestimmt.  3,4326  Lösung 
enthielten  0,1111  Leucin,  Löslichkeit  3,2 °/0.  Inactives  Leucin  soll 
sich  1 :  105  lösen,  seine  Löslichkeit  ist  also  kaum  1  °|0. 

Ad  II. 
Inactives  Leucin  soll  durch  die  Einwirkung  von  Penicillium  glaucum 
zerlegt  werden  und  ein  linksdrehendes  in  der  Lösung  übrig  bleiben. 
Ich  löste  3  gr.  Leucin  in  500  Wasser,  setzte  als  Nährsalz  2,5  Kai. 
phosph.,  2,5  Magnes.  phosp. ,  0,25  dreibas.  Galciumphosphat  und  5,0 
Ammoniumtartrat  zu,  das  Ganze  wurde  auf  6  Kolben  vertheilt,  sterili- 
sirt  und  mit  Reincultur  von  Penic.  glauc.  geimpft1).  Der  Versuch 
dauerte  8  Wochen.  In  allen  Kolben  hatte  sich  eine  dicke  Pilzdecke 
von  reinem  Penic.  glauc.  entwickelt.  Das  Filtrat  wird  eingedampft, 
der  Rückstand  2  Mal  mit  NH3 -haltigem  Alkohol  heiss  extrahirt,  die 
Extracte  eingedampft;  es  wurde  daraus  keine  Spur  Leucin  wieder- 
gewonnen, dasselbe  war  also  nicht,  wie  inactives  Leucin,  gespalten, 
sondern  vollständig  zersetzt. 

Ad  in. 

Das  Leucin  erwies  sich  als  optisch  activ  u.  zw.  zeigte  es  in  wässriger 
Lösung  schwache  Linksdrehung;  eine  3proc.  Lösung  drehte  im  2dm.- 
Rohr  im  Halbschattenapparat  ca.  ^  nach  links.  Dagegen  zeigte  es 
in  salzsaurer  Lösung  stärkere  Rechtsdrehung:  0,6178  gr.,  in  15  cbcm. 
20proc.  HCl  gelöst,  drehen  im  2  dm.-Rohr  1°  50'  nach  rechts. 

Aus  allen  diesen  Versuchen  folgt,  dass  das  Leucin  trotz 
der  Uebereinstimmung  des  Schmelzpunktes  mit  dem  inactiven 
Leucin  nicht  identisch  ist. 

Abgesehen  von  seinem  Schmelzpunkt  differirt  es  auch 
in  seinen  Löslichkeitsverhältnissen  von  dem  von  anderen  Unter- 
suchern beschriebenen  Pancreasleucin.  Dieses  soll  sich  bei 
18°  in  46  Theilen  Wasser  lösen,  während  das  in  meinen 
Händen  befindliche  sich  in  ca.  30  Theilen  löste. 

Worauf  diese  Unterschiede  beruhen,  vermag  ich  natür- 
lich ohne  directen  Vergleich  mit  dem  von  anderen  Autoren 

*)  Herr  Prof.  v.  Esmarch  hatte  die  Güte,  mir  die  Anstellung  des 
Versuches  in  seinem  Laboratorium  zu  gestatten,  wofür  ich  ihm  auch  an 
dieser  Stelle  bestens  danke. 
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dargestellten  Leucin  nicht  zu  sagen.  Trotz  genauester,  darauf 
gerichteter  Untersuchung  konnte  ich  daneben  auch  niemals 
ein  zweites  Leucin  auffinden.  Einen  Zufall  bei  der  Gewinnung 
halte  ich  ebenfalls  für  ausgeschlossen,  da  ich  sowohl  bei  einer 
nochmaligen  Darstellung  dasselbe  Leucin  erhielt,  als  auch  ein 
in  dem  Institute  befindliches  älteres  Leucin  mit  dem  meinigen 
identisch  war.  Für  am  wahrscheinlichsten  muss  ich  die 
Möglichkeit  ansehen,  dass  eine  besondere  Modification  vorliegt, 
besonders  wenn  ich  eine  von  M.  Nencki  (Zur  Kenntniss  der 
Leucine,  Journ.  f.  pract.  Chem.,  N.  F.,  XV,  S.  390—398)  ge- 
machte Beobachtung  heranziehe.  Derselbe  erhielt  nämlich 
sowohl  bei  14tägiger  Digestion  von  200  gr.  käuflichen  Eiweisses 
mit  100  gr.  frischen  Ochsenpancreas,  als  auch  besonders,  wenn 
er  1500  gr.  Pancreas  mit  5  Ltr.  Wasser  2X?4  Stunden  bei 
40°  digerirte,  ein  Leucin,  das  von  dem  gewöhnlichen  in  mancher 
Hinsicht  abwich.  Die  Krystalle  waren  schneeweiss  und  asche- 
frei, mikroskopisch  concentrisch  angeordnete,  biegsame  Nadeln 
oder  mehr  flache  rhombische  Tafeln,  schmeckten  schwach, 
aber  deutlich  süss,  sublimirten  bei  etwa  210°  und  lösten  sich 
in  43,6  Theilen  kalten  Wassers.  Nach  alle  diesem  können 
sie  mit  den  meinigen  ebenfalls  nicht  identisch  sein,  deren 
Geschmack  übrigens  nicht  süss,  sondern  eher  bitter  ist.  Ich 
glaube  daher  annehmen  zu  müssen,  dass  bei  der  Pancreas- 
verdauung  nicht  ein  einziges  Leucin,  sondern  eine  Reihe  von 
solchen  entstehen  kann. 
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Ueber  das  Verhalten  einiger  Chinolinderivate  im  thierischen 
Organismus. 

Von 

Dr.  Rudolf  Cohn,  Privatdocent. 


(Au 8  dem  Universitätalaboratorium  für  Pharmakologie  u.  med.  Chemie  zu  Königsberg  i.  Pr.) 
(Der  Bedaction  zagegangen  am  14.  Juli  1894.) 


Im  weiteren  Verlauf  meiner  Untersuchungen  über  das 
Verhalten  verschiedener  ringförmig  constituirter  Körper  im 
thierischen  Stoffwechsel,  von  denen  ich  bisher,  zum  Theil  in 
Gemeinschaft  mit  Herrn  Prof.  Jaffe,  Furfuran-,  Thiophen-, 
Pyridin-  und  Naphthalinderivate  einer  Prüfung  unterzogen 
habe,  unternahm  ich  es  neuerdings,  auch  den  Chinolinring 
auf  sein  Verhalten  zu  untersuchen,  indem  ich  mein  Augenmerk 
speciell  auf  das  Auftreten  synthetischer  Processe  zu  richten 
gedachte.  Ich  wählte  auch  hier,  wie  früher,  nicht  den  Ring 
als  solchen,  sondern  Derivate  desselben,  die  eine  Seitenkette 
besitzen  und  zwar  erschien  mir  zunächst  als  geeignet  das 
Methylchinolin,  von  dem  7  Isomere  möglich  sind,  in  der  Er- 
wartung, dass  die  CH8-Gruppe  sehr  leicht  zu  Garboxyl  oxy- 
dirt  würde  und  dann  hier  eventuell  eine  Synthese,  vielleicht 
mit  Glycocoll,  einträte.  Da  das  Chinolin  bekanntlich  aus 
einem  Benzol-  und  einem  Pyridinring  zusammengesetzt  ist, 
so  lag  die  Möglichkeit  vor,  dass  die  Methylchinoline  ein  ver- 
schiedenes Verhalten  zeigten,  je  nachdem  im  Benzol-  oder  im 
Pyridinkern  ein  H  durch  Methyl  substituirt  ist,  und  ich  zo? 
daher  Repräsentanten  beider  Klassen  zur  Untersuchung  heran. 
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In  Nachstehendem    will    ich    über   das   Verhalten    folgender 
3  Methylchinoline  berichten: 


1.  Chinaldin 


2.  Orthomethylchinolin 


CH    CH 


HC 
HC 


'CN 
CH    N 

CH     CH 


CH 
C.CH3 


3.  Paramethylchinolin 


CH8.C 


HC 


CH     CH 
,C, 


'CN 
CH     N 


CH 
CH 


I.    Chinaldin. 

Zur  Darstellung  des  Chinaldins  mischte  ich  133  gr.  rohe 
Salzsäure,  66  gr.  Anilin  und  100  gr.  Paraldehyd,  erwärmte 
3  Stunden  auf  dem  Wasserbade,  übersättigte  mit  Na  OH  und 
destillirte  mit  Wasserdämpfen  ab;  das  ölige  Destillat  wurde 
nach  der  Trennung  vom  Wasser  2  Mal  fractionirt  destillirt, 
es  wurden  die  zwischen  236 — 245°  übergehenden  Antheile 
verwendet.    Im  Ganzen  erhielt  ich  so  25 — 26  gr.  Chinaldin. 

Zunächst  erhielt  ein  grosser  Hund  2  Mal  täglich  je  1,5  gr. 
Chinaldin  unverdünnt  subcutan  bis  zur  Gesammtmenge  von 
21,0  gr.  Vom  dritten  Tage  ab  bildete  sich  ein  allmälig  höchst 
intensiv  werdender  Icterus  aus,  der  indess  nach  dem  Aus- 
setzen der  Injectionen  wieder  zurückging,  auch  trat  nach 
8  Tagen  ein  grosser  Abscess  auf.     Sonst  zeigten  sich  keine 
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schädlichen  Nebenwirkungen.  Der  Hund  erhielt  zur  Herab- 
setzung der  Harnstoffausscheidung ,  um  die  Verarbeitung  des 
Urins  zu  erleichtern,  als  Nahrung  nur  Brod,  Milch  und  Knochen. 

Der  Urin  wurde  immer  frisch  eingedampft,  mit  kochen- 
dem Alkohol  extrahirt,  die  vereinigten  Auszüge  abdestillirt, 
der  Rückstand  in  verdünnter  Schwefelsäure  gelöst  und  4  Mal 
mit  grossen  Portionen  Aether  extrahirt.  Darauf  wird  die 
Schwefelsäure  mit  K,  C08  übersättigt  und  wiederum  mit  Aether 
extrahirt,  schliesslich  mit  Essigsäure  stark  angesäuert  und 
ebenfalls  mit  Aether  4  Mal  ausgeschüttelt.  Ich  erhielt  so 
Auszüge  aus  schwefelsaurer,  alkalischer  und  essigsaurer  Lösung, 
die  alle  3  gesondert  verarbeitet  wurden.  Was  zunächst  die 
alkalischen  Auszüge  anlangt,  so  schied  sich  beim  Abdestilliren 
derselben  auf  etwa  30  cbcm.  nur  etwas  Harnstoff  aus;  das 
Filtrat  davon  hinterliess  nach  völligem  Verdunsten  nur  eine 
sehr  geringe  Menge  Harz,  dessen  Verarbeitung  auf  Chinolin- 
derivate  aussichtslos  erschien. 

Aus  den  essigsauren  Auszügen  schied  sich  beim  Ab- 
destilliren auf  ein  geringes  Volumen  Nichts  aus,  der  letzte 
Rückstand  krystallisirte  nicht;  die  noch  darin  enthaltene 
Essigsäure  wird  auf  dem  Wasserbade  unter  mehrfacher  Er- 
neuerung des  Wassers  vollständig  verjagt,  darauf  die  Lösung 
von  dem  geringen  ausgeschiedenen  Harz  abfiltrirt,  das  Filtrat 
eingedampft  und  in  den  luftverdünnten  Exsiccator  zum  Kry- 
stallisiren  gesetzt ;  es  bleibt  ein  geringer,  harziger  Rückstand, 
der  sich  selbst  nach  wochenlangem  Stehen  nicht  verändert 

Die  schwefelsauren  Auszüge  ergaben  beim  Abdestilliren 
auf  50  cbcm.  keine  Abscheidung,  nach  dem  völligen  Verdunsten 
des  Aethers  an  der  Luft  bleibt  ein  schwarzgefarbtes  Harz 
zurück,  aus  dem  sich  unterm  Exsiccator  nach  24  Stunden 
eine  grössere  Menge  Krystalle  abscheiden.  Dieselben  werden 
zwischen  Fliesspapier  von  dem  anhaftenden  Harz  fast  ganz 
befreit,  man  erhielt  2  gr.  Krystalle,  die  sich  als  Urethan  er- 
wiesen. Das  Harz  wird  dem  Papier  wieder  durch  Aether 
entzogen,  dieser  mit  Chlorcalcium  getrocknet  und  abdestillirt; 
es  hinterbleibt  ein  dünnflüssiges  Harz,  das  selbst  nach  wochen- 
langem Stehen  unterm  Exsiccator  nichts  Krystallinisches  absetzt. 
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Bisher  hatte  ich  also  nur  geringe  Mengen  harzartiger 
Substanzen  erhalten,  aus  denen  sich  keine  krystallinischen 
Chinolinderivate  gewinnen  Hessen.  In  der  Meinung,  dass 
vielleicht  basische,  in  Aether  unlösliche  Substanzen  vorhanden 
seien,  neutralisirte  ich  die  nach  dem  letzten  Ausschütteln  mit 
Aether  restirende  essigsaure  Lösung  mittelst  Na,  CO,,  dampfte 
ein,  extrahirte  mit  Alkohol,  löste  den  Rückstand  der  Alkohol- 
extracte  in  Wasser,  fällte  vollständig  mit  NH,  und  Bleiessig 
aus,  entbleite  das  Filtrat  mit  HfS04  und  fällte  das  Filtrat 
hiervon  mit  einer  Lösung  von  Quecksilberjodidjodkalium ;  es 
entstand  dabei  ein  nur  sehr  massiger,  flockiger  Niederschlag. 
Ein  Ueberschuss  des  Fällungsmittels  musste  vermieden  werden, 
da  sich  der  Niederschlag  darin  wieder  aufzulösen  schien;  der- 
selbe wurde  abflltrirt  und  getrocknet. 

Der  durch  NH8  und  Bleiessig  erhaltene  Niederschlag 
wurde  mit  Na,COs  zur  Trockne  eingedampft,  mit  Alkohol 
extrahirt  und  der  Alkohol  abdestillirt;  es  blieb  eine  grosse 
Menge  eines  dickflüssigen  Rückstandes. 

Da  aus  den  durch  die  verschiedenen  Operations  verfahren 
erhaltenen  Rückständen  mir  die  Darstellung  eines  characterisir- 
baren  Chinolinderivates  nicht  gelang  und  überhaupt  aussichts- 
los erschien,  so  glaubte  ich  mich  darauf  beschränken  zu  sollen, 
den  Nachweis  zu  führen,  ob  denn  überhaupt  ein  Chinolin- 
derivat  in  den  Harn  übergegangen  sei.  Um  dies  mit  Sicher- 
heit entscheiden  zu  können,  unterwarf  ich  die  einzelnen  Rück- 
stände gesondert  der  Destillation  mit  Zinkstaub  und  suchte 
in  den  Destillaten  das  eventuell  übergegangene  Cbinolin  nach- 
zuweisen. 

Diese  Methode  scheint  mir  für  den  Harn  einer  grösseren 
Verallgemeinerung  fähig  zu  sein,  um  z.  B.  die  Entscheidung 
darüber  zu  bringen,  ob  ringförmige  Substanzen  einer  Zer- 
störung im  Thierkörper  anheimfallen  oder  nicht,  was  durchaus 
noch  nicht  mit  genügender  Sicherheit  bis  jetzt  nachgewiesen  ist. 

Ich  verfuhr  in  folgender  Weise: 

I.  Der  krystallinische  Rückstand  aus  schwefelsaurer  Lösung,  der  zum 
grössten  Theil  aus  Urethan  bestand,  wurde  mit  Zinkstaub  innig  ge- 
mengt, bei  100°  getrocknet  und  in  einem  hinten  geschlossenen  Rohr 
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im  Verbrennungsofen  der  Destillation  unterworfen.  Das  Rohr  enthielt 
natürlich  vor  und  hinter  dem  Gemenge  reinen  Zinkstaub,  der  zunächst 
erhitzt  wurde.  Ich  erhielt  etwa  2  Tropfen  eines  widrig,  nicotin- 
ähnlich  riechenden  Oeles,  das  sich  in  verdünnter  Salzsäure  leicht 
löste  und  in  dieser  Lösung  folgende  Reactionen  gab: 
\.  Mit  KOH  einen  weissen,  im  Ueberschuss  nur  zum  Theil  löslichen, 
in  Aether  leicht  löslichen  Niederschlag. 

2.  Mit  Jodjodkalium  einen  dunkelbraunen,  in  HCl  löslichen  Nieder- 
schlag. 

3.  Mit  Ferrocyankalium  einen  grunlichweissen,  nicht  röthlichen  Nieder- 
schlag. 

4.  Mit  Jodquecksilberkalium  einen  farblosen  Niederschlag,  der  auf 
Zusatz  von  HCl  nicht  krystallinisch  wurde ;  bis  zum  nächsten  Tage 
schieden  sich  einige  farblose  Nadeln  ab,   die  durch  beigemengtes 

Harz  z.  Th.  gelbbraun  gefärbt  sind. 

5.  Mit  Raliumbichromat  einen  amorphen  Niederschlag. 

Zu  weiteren  Reactionen,  die  überhaupt  immer  nur  mit  einigen 
Tropfen  angestellt  werden  konnten,  war  kein  Material  mehr  vorhanden 
Es  war  also  jedenfalls  eine  Spur  eines  basischen  Körpers  darin 
enthalten,  Chinolin  jedoch  nicht  mit  Sicherheit  nachzuweisen,  da 
gerade  die  für  dasselbe  besonders  characteristi&chen  Reactionen  kein 
eindeutiges  Resultat  ergaben. 

II.  Der  durch  Quecksilberjodkalium  gewonnene  Niederschlag  ergab  mit 
Zinkstaub  gar  kein  Destillat. 

HL  Die  harzige  Mutterlauge  von  I  lieferte  10  Tropfen  Destillat,  das  sich 
nur  zum  Theil  in  verd.  HCl  löste;  die  Lösung  gab  keine  einzige 
Chinolinreaction. 

IV.  Aetherrückstand  aus  alkalischer  Lösung:  1  Tropfen  Destillat,  nur 
zum  Theil  in  HCl  löslich,  gab  mit  Jodquecksilberkalium  einen  Nieder- 
schlag, aus  dem  sich  bei  Zusatz  von  HCl  nach  einiger  Zeit  farblose, 
mit  gelbbraunem  Harz  zum  Theil  überzogene  Nadeln  absetzten. 

V.  Aetherrückstand  aus  essigsaurer  Lösung :  gab  2  Tropfen  Destillat,  die 
sich  wie  die  vorhergehenden  verhielten.  * 

VI.  Niederschlag  von  NH8  und  Rleiessig :  Von  dem,  wie  oben  beschrieben, 
syrupösen  Rückstand  wurde  etwa  der  4.  Theil  mit  Zinkstaub  ver- 
rieben, bei  110°  getrocknet,  pulverisirt  und  destillirt  Ich  erhielt 
2  Tropfen  eines  Destillates,  das  chinolinähnlich  roch,  sich  in  ver- 
dünnter HCl  zum  grössten  Theil  löste,  die  Lösung  gab  mit  Jodqueck- 
silberkalium einen  Niederschlag,  der  auf  Zusatz  von  HCl  krystallinisch 
wurde,  es  schieden  sich  mikroskopische  farblose  Nadeln  ab. 

Zum  Vergleich  stellte  ich  die  Reaction  mit  einem  Tropfen  reinen 
Chinolins  an;  es  trat  eine  massenhafte  Abscheidung  schwach  gelblich 
gefärbter  Nadeln  ein,  unvergleichlich  mehr,  als  in  dem  Destillate. 
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Ist  nach  diesen  Versuchen  die  Möglichkeit  der  Gegenwart 
von  Ghinolin  in  einzelnen  Destillaten  auch  nicht  ganz  von  der 
Hand  zu  weisen,  so  kann  es  sich  doch  nur  um  ganz  minimale 
Spuren  gehandelt  haben.  Es  hat  danach  den  Anschein,  als 
ob  das  Chinaldin  bis  auf  verschwindende  Reste  im  Hunde- 
organismus zerstört  wird. 

Nachdem  die  Versuche  beim  Hunde  resultatlos  verlaufen 
waren,  untersuchte  ich  das  Verhalten  der  Substanz  beim 
Kaninchen.  Sie  ist  für  diese  giftig.  Bei  subcutaner  Injection 
von  0,7  p.  dosi,  einmal  täglich,  gehen  die  Thiere  nach  einigen 
Tagen  unter  Auftreten  einer  intensiven  Hämoglobinurie  zu 
Grunde.  Die  Harnkanälchen  waren  vollgepfropft  mit  Hämo- 
globincylindern.  Geht  man  mit  der  Dosis  auf  die  Hälfte 
herunter,  so  werden  die  Thiere  nach  der  Injection  sehr  matt, 
liegen  kraftlos  da,  erholen  sich  aber  im  Verlauf  einiger  Stunden 
wieder.  Ich  konnte  so  an  4  Kaninchen  allmälig  22  gr. 
Chinaldin  verabreichen.  Nur  ein  Thier  starb  nach  12  Tagen, 
die  andern  waren,  trotz  normaler  Nahrungsaufnahme,  zum 
Schluss  sehr  heruntergekommen  und  abgemagert. 

Die  Urine  wurden  frisch  eingedampft,  mit  Alkohol  extra- 
hirt,  die  in  Wasser  gelösten  und  mit  Schwefelsäure  ange- 
säuerten Rückstände  dieser  Extracte  mit  Aether  ausgeschüttelt. 
Beim  Abdestilliren  dieser  Auszüge  auf  50  cbcm.  schied  sich 
Nichts  aus,  der  letzte  Aetherrückstand  blieb  selbst  nach  tage- 
langem Stehen  unterm  luftverdünnten  Exsiccator  harzig.  Er 
wurde  darauf  mittelst  Kalkmilch  in  der  Kälte  in  das  Kalksalz 
übergeführt,  wobei  nur  eine  geringe  Menge  Harz  ungelöst  blieb, 
der  überschüssige  Kalk  durch  CO,  entfernt;  die  Lösung  hinter- 
liess  beim  Einengen  einen  Syrup,  der  keine  Neigung  zu  kry- 
stallinischer  Abscheidung  zeigte.  Derselbe  wurde  mit  der 
20 fachen  Menge  Alkohol  verrieben,  der  unlösliche  Antheil 
war  amorph;  die  alkoholische  Mutterlauge  wird  mit  Aether 
gefallt;  es  schied  sich  eine  amorphe  Gallerte  aus,  die  abfiltrirt 
wurde.  Beide  Portionen  werden  getrocknet.  Bei  darauf 
vorgenommener  trockener  Destillation  entwickeln  sich  nur 
ammoniakalische  Dämpfe,  Chinolin  war  durch  den  Geruch 
nicht  nachweisbar. 
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Auch  die  Aetherausschüttelungen  aus  alkalischer  und 
essigsaurer  Lösung  verliefen  vollständig  ergebnisslos,  aus 
letzterer  wurde  nur  fast  reiner  Harnstoff  gewonnen,  der  beim 
Sublimiren  zwar  deutlich  Geruch  nach  Chinolin  zeigte,  es 
konnte  sich  indessen  nur  um  Spuren  handeln. 

Das  Chinaldin  scheint  also  auch  im  Organismus  des 
Kaninchens  einer  vollständigen  Zerstörung  anheimzufallen. 

n.   Orthomethylchinolin. 

Aus  26  gr.  o-Nitrotoluol,  40  gr.  o-Toluidin,  100  gr.  Glycerin  und  100  gr. 
Vitriolöl  erhielt  ich  32  gr.  o-Methylchinolin,  das  bei  237—247°  über- 
ging; fast  die  gesammte  Menge  destillirte  constant  bei  240—241°. 

Bei  Kaninchen  musste  ich  wegen  der  Giftigkeit  der  Ver- 
bindung von  den  Versuchen  Abstand  nehmen.  '/§  Stunde 
nach  der  Injection  von  0,7  gr.  trat  bei  einem  Thiere  hoch- 
gradige Starre  der  Muskeln  ein,  nach  1  Stunde  Lähmung;  nach 
5  Stunden  war  es  reflexlos,  hatte  nur  vereinzelte,  krampfhafte 
Athmungen,  etwa  eine  in  der  Minute,  die  Herzaction  war 
verlangsamt,  aber  verhältnissmässig  kräftig.  Am  nächsten 
Tage  fand  ich  es  todt.  Der  aus  der  Blase  abgedrückte  Urin 
enthielt  sehr  viel  Eiweiss  und  ca.  l°/0  Zucker. 

Daraufgab  ich  das  o-Methylchinolin  einem  grossen  Hunde 
subcutan  in  20proc.  Lösung  in  Olivenöl  und  zwar  2  Mal  täglich 
je  1  gr.  Der  Hund  kam  sehr  herunter,  Abscesse  bildeten  sich 
nicht.  Die  Nahrung  bestand  während  der  Versuchsdauer  aus 
Milch,  Brod  und  Knochen ;  Durchfälle  stellten  sich  dabei  nicht  ein. 

Die  Aetherauszüge  der  in  verd.  Schwefelsäure  gelösten 
Rückstände  der  Alkoholextracte  der  eingedampften  Urine 
ergaben  weder  beim  Abdestilliren  auf  ca.  50  cbcm.  eine 
krystallinische  Abscheidung,  noch  wurde  der  letzte  Rückstand, 
selbst  nach  achttägigem  Stehen  im  luftverdünnten  Exsiccator 
krystallinisch.  Er  wurde  mittelst  Kalkmilch  in  der  Kälte  in 
das  Kalksalz  verwandelt,  die  von  überschüssigem  Kalk  durch 
CO,  befreite  Lösung ,  welche  noch  schwach  alkalisch  reagirte, 
wurde,  nach  Entfärbung  mit  Thierkohle,  auf  5  cbcm.  ein- 
geengt, und  nach  2  Tagen,  als  sich  nichts  Krystallinisches 
abschied,  mit  der  20 fachen  Menge  absol.  Alkohols  verrieben; 
der  nicht  krystallinische  Niederschlag  bildet  trocken  eine  leicht 
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zerreibliche  Masse,  die  3,7  gr.  wiegt.  Seine  Lösung  in  wenig 
Wasser  wird  kochend  mit  Alkohol  und  Aether  versetzt.  Beim 
langsamen  Abkühlen  scheidet  sich  das  Kalksalz  in  Form  einer 
dicken  amorphen  Gallerte  ab,  deren  Filtrat  auf  Aetherzusatz 
nochmals  eine  amorphe  Abscheidung  gibt.  Beide  Portionen 
wiegen  trocken  zusammen  2,7  gr.  Das  leicht  zerreibliche  Pulver 
entwickelt  weder  beim  Glühen  mit  Kalk,  noch  mit  Zinkstaub 
Geruch  nach  Chinolin ,  es  entweichen  nur  ammoniakalische 
Dämpfe.  Die  Aetherauszüge  aus  alkalischer  Lösung  hinter- 
liessen  nur  einen  minimalen,  nicht  krystallinischen  Rückstand, 
die  aus  essigsaurer  Lösung  ergaben  nur  Harnstoff. 

Nach  der  Erschöpfung  mit  Aether  wurde  die  essigsaure 
Lösung  mit  NH,  übersättigt  und  mit  Bleiessig  gefallt,  das  Filtrat 
mit  H,S04  entbleit  und  mit  Jodquecksilberkalium  gefällt;  es 
entstand  nur  ein  äusserst  minimaler  Niederschlag  in  Form 
einer  milchigen  Trübung,  die  nach  dem  Absetzen  eine  dünne 
Schicht  eines  schmierigen  Harzes  bildete,  das  zu  weiterer 
Verarbeitung  ungeeignet  und  aussichtslos  erschien. 

Auch  das  o-Methylchinolin  scheint  demnach  beim  Hunde 
einer  vollständigen  Zerstörung  anheimzufallen. 

III.   Faramethylchinolin. 

Aus  40  gr.  p-Nitrotoluol,  62  gr.  p-Toluidin,  150  gr.  Glycerin  (spec.  Gew. 
1,240)  und  150gr.  conc.  H2  S04  erhielt  ich  38  gr.  reines  p-Methylchinolin. 

Ein  grosser  Hund  bekam  20  gr.  davon  in  lOproc.  Lösung 
in  Olivenöl  subcutan  in  täglichen  einmaligen  Dosen  von  1 — 3  gr. 
Nach  3  gr.  brach  der  Hund,  frass  aber  das  Erbrochene  wieder 
auf;  schädliche  Folgen  der  Einspritzungen  zeigten  sich  nicht. 

Der  Rückstand  der  vereinigten  alkoholischen  Harnauszüge 
der  immer  frisch  eingedampften  Urine  wurde  in  Wasser  ge- 
löst, der  vierte  Theil  der  Lösung  nach  der  beim  Pyridin  zur 
Gewinnung  des  Methylpyridylammoniumhydroxyd  benutzten 
Methode  (s.  d.  Zeitschr.,  Bd.  XVIII,  S.  112)  auf  Basen  ver- 
arbeitet. Das  Resultat  war  vollkommen  negativ.  Die  restirenden 
'/4  werden  mit  verd.  H8S04  angesäuert  und  mit  Aether  ex- 
trahirt.  Beim  Abdestilliren  auf  ca.  50  cbcm.  schieden  sich 
Krystalle  aus,  die  1  gr.  wogen.  Das  Filtrat  davon  wird  ganz 
verdunstet,  der  Rückstand  wird  nicht  krystallinisch,  auch  nicht 
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nach  dem  Uebergiessen  mit  Wasser.  Er  wird  mit  NHS  neu- 
tralisirt,  mit  Thierkohle  etwas  entfärbt,  mit  Essigsäure  an- 
gesäuert, es  scheidet  sich  nur  etwas  Harz  aus.  Das  Filtrat 
davon  wird  darauf  mit  Aether  extrahirt,  der  indess  ebenfalls 
nur  geringe  Mengen  einer  harzigen  Masse  liefert. 

Die  aus  dem  Aether  abgeschiedenen  Krystalle  sind  in 
Wasser  äusserst  schwer  löslich,  sublimiren,  lösen  sich  leicht 
in  NH8,  werden  daraus  durch  HCl  nicht  gefällt,  wohl  aber 
durch  verdünnte  Essigsäure;  die  so  ausgeschiedenen  Krystalle 
bilden  unter  dem  Mikroskop  kleine,  dicke,  sternförmig  gruppirte 
Nadeln.  Sie  schmelzen  bei  293°.  In  heissem  Alkohol  lösen 
sie  sich  ziemlich  schwer,  jedoch  viel  leichter,  als  in  Wasser. 
Aus  der  heiss  bereiteten  alkoholischen  Lösung  scheiden  sie 
sich  nach  einigem  Stehen  in  makroskopischen,  kleinen,  dicken 
Täfelchen  aus,  welche  wasserfrei  sind. 

N  -  Bestimmung. 

0,2624  gr.  gaben  N  =  18,9  cbcm.  bei  Ba  =  756,5  mm.  und  t  =  16°. 

N  =  0,02193345  =  8,35  °/0. 
Chinolincarbonsäure  (G10H7N02)  verl.  N  =  8,09  °l0. 

Die  Eigenschaften  derselben  stimmen  mit  der  dem  an- 
gewandten p-Methylchinolin  entsprechenden  p-Chinolincarbon- 
säure  überein. 

Da  die  Säure  die  Eigenschaften  einer  Amidosäure  zeigte, 
so  versuchte  ich,  ob  sich  nicht  durch  Ausschütteln  mit  Aether 
aus  essigsaurer  Lösung  noch  mehr  davon  gewinnen  Hesse; 
dies  war  jedoch  nicht  der  Fall. 

Das  p-Methylchinolin  wird  also  ebenfalls  fast  ganz  zer- 
stört, nur  etwa  7  °/0  entgehen  dem  Zerfall  und  werden  in  Form 
von  Chinolincarbonsäure  ausgeschieden. 

Synthetische  Processe  wurden  nach  Darreichung  der 
Methylchinoline  nicht  beobachtet.  Der  Chinolinkern  scheint 
nach  meinen  Versuchen  im  Thierkörper  besonders  leicht  zer- 
stört werden  zu  können.  Ob  die  anderen  Isomeren  oder 
Chinolinverbindungen  mit  andersartigen  Seitenketten  vielleicht 
ein  anderes  Verhalten  zeigen,  müsste  erst  durch  weitere  Ver- 
suche entschieden  werden.  Dass  dieses  nicht  ausgeschlossen 
ist,  darauf  scheint  die  Ausscheidung  der  Kynurensäure,  d.  i. 
Oxy chinolincarbonsäure,  im  normalen  Hundeharn  hinzuweisen. 


Ueber  die  Synthese  der  Homogentisinsäure. 

von 

£.  Baumann  und  S.  Fränkel. 


(Der  Bedaction  zugegangen  am  9.  August  1894.) 


Der  Nachweis  der  Constitution  der  aus  dem  Alkapton- 
harn  abgeschiedenen  Homogentisinsäure  beruht  in  erster  Linie 
darauf,  dass  diese  Säure  beim  Schmelzen  mit  Aetzkali  Hydro  - 
chinon  und  Gentisinsäure  liefert  und  dass  sie  sehr  leicht  ein 
Lacton  bildet.  Durch  das  letztere  Verhalten  ist  die  Gegenwart 
der  Seitenkette  —  CH,  —  COOH  und  ihre  Orthosteilung  zu 
einer  der  beiden  Hydroxylgruppen  bewiesen1). 

Obschon  nach  den  bisherigen  Ermittelungen  ein  Zweifel 
an  der  Richtigkeit  jener  Beweisführung  ausgeschlossen  war, 
musste  es  doch  noch  erwünscht  sein,  sie  auch  durch  die  Syn- 
these der  Homogentisinsäure  endgiltig  bestätigt  zu  sehen. 

Zu  diesem  Zwecke  hat  schon  vor  einigen  Jahren  Tahara2) 
auf  Veranlassung  des  Einen  von  uns  Versuche  unternommen, 
wobei  er  vom  Gentisinaldehyd  ausging. 

Aus  äusseren  Gründen  sind  jene  Versuche  nicht  zum 
Abschlüsse  gelangt.  Wir  haben  sie  neuerdings  wieder  auf- 
genommen und  sind  dabei  ohne  wesentliche  Schwierigkeiten 
zum  Ziele  gelangt.  Der  Weg,  den  wir  einschlugen,  ist  folgender : 
Der  nach  der  Methode  von  Tiemann  und  Reimer  dar- 
gestellte Gentisinaldehyd  wurde  in  den  Dimethylgentisinaldehyd 
übergeführt,  welcher  zum  Alkohol  reducirt  wurde;  aus  dem 
Alkohol  wurde  das  Chlorid  und  aus  diesem  das  Cyanid  ge- 


*)  Wolkow  und  Baumann,  diese  Zeitschrift,  Bd.  15,  S.  228. 
2)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  15,  S.  256. 
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bildet.  Das  letztere  lieferte  beim  Verseifen  die  Dimethyl- 
homogentisinsäure,  aus  welcher  das  Lacton  der  Homogentisin- 
säure  und  die  Homogentisinsäure  selbst  erhalten  wurde. 

Bei  der  Darstellung  des  Gentisinaldehydes  folgten  wir 
der  von  T  i  e  m  a  n  n  und  Müller1)  gegebenen  Vorschrift,  und 
erhielten  dabei  durchschnittliche  Ausbeuten  von  ca.  25  Proc. 
des  angewandten  Hydrochinons.  Der  aus  Benzol  umkrystallisirte 
Gentisinaldehyd  wurde  durch  mehrstündiges  Erhitzen  mit  der 
berechneten  Menge  von  Aetznatron  (2  Mol.)  und  überschüssigem 
Jodmethyl  in  das  von  Tiemanii  und  Müller  beschriebene 
Dimethylderivat  übergeführt. 

1.  Dimethylgentisinalkohol. 
/OCH,       1 
CflH,<^OCH8       4 
\CHsOH.  5 

20  gr.  Dimethylgentisinaldehyd  wurden,  in  ca.  200  gr. 
Weingeist  gelöst,  mit  Natriumamalgam  unter  Abkühlung  und 
häufigem  Schütteln  behandelt.  Nach  Beendigung  der  Reduction 
wurde  mit  verdünnter  Schwefelsäure  angesäuert  und  mit  Aether 
ausgeschüttelt.  Der  Aether  hinterliess  beim  Verdunsten  ein 
dunkelbraunes  Oel,  von  welchem  bei  der  Destillation  etwa  3/< 
zwischen  277  und  285°  übergingen.  Der  Rückstand  bildete 
ein  braunes  Harz,  das  nicht  weiter  untersucht  wurde.  Durch 
eine  zweite  Destillation  wurde  der  Dimethylgentisinalkohol  rein 
erhalten.  Er  siedet  unter  gewöhnlichem  Druck  unzersetzt  bei 
278—279°  und  stellt  eine  fast  farblose,  stark  lichtbrechende, 
in  Wasser  unlösliche  Flüssigkeit  dar,  welche  bei  starker  Ab- 
kühlung ( — 25°)  dickflüssig  wird,  ohne  zu  erstarren.  Er  ist 
fast  geruchlos  und  mit  Wasserdämpfen  nicht  flüchtig. 

Analyse:  0,1435  gr.  Substanz  gaben 

0,3405  gr.  C02  =  64,71  °/0  Kohlenstoff  und 
0,093     »    H2  O  =  7,2      »    Wasserstoff. 
Berechnet  für  C9H1208:  Gefunden: 

G  64,22  °/0  64,71  °(o 

H  7,14  »  7,2     » 


*)  Ber.  d.  D.  ehem.  Ges.,  Bd.  14,  S.  1986. 
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2.  Dimethylgentisinchlorid; 
/OH  1 

C6H,AoH         4 
\CHSC1     5 
(p- D  im  ethoxy-Benzyl  chlorid). 

Der  Alkohol  lässt  sich  leicht  und  quantitativ  in  das 
Chlorid  überführen,  wenn  in  die  kalte  Benzollösung  die  be- 
rechnete Menge  von  Phosphorpentachlorid  eingetragen  wird. 
In  kurzer  Zeit  ist  die  Einwirkung  beendigt.  Die  Benzollösung 
wird  mit  kaltem  Wasser  zur  Beseitigung  des  Phosphoroxy- 
chlorids  gewaschen,  hierauf  mit  dem  gleichen  Volum  Aether 
verdünnt,  zur  Entfernung  der  letzten  Reste  von  Säuren  mit 
Sodalösung  geschüttelt  und  bei  Zimmertemperatur  verdunstet. 
Dabei  krystallisirt  das  Chlorid  in  langen  Prismen,  welche  durch 
Abwaschen  mit  Alkohol  gereinigt  wurden. 

Das  Chlorid  schmilzt  bei  72—73°.  Es  ist  in  Wasser 
unlöslich,  in  kaltem  Weingeist  löst  es  sich  schwer,  in  Aether 
und  in  Benzol  ist  es  leicht  löslich. 

Analyse:  0.2275  gr.  Substanz  lieferten 

0,1740  gr.  Chlorsilber  =  18,94  °|0  Chlor. 

Berechnet :  Gefunden : 

Chlor  19,03  °|0  18,94  «|0. 

Das  Chlorid  ist  ausgezeichnet  durch  die  Leichtigkeit,  mit 
welcher  es  Salzsäure  abspaltet,  unter  Bildung  complicirt  zu- 
sammengesetzter Producte.  Diese  Zersetzung  erfolgt  schon 
heim  Erwärmen  des  Chlorids  bei  Wasserbadtemperatur.  Sie 
ist  sehr  störend  und  einer  guten  Ausbeute  bei  der  Darstellung 
des  Cyanids  hinderlich. 

3.  Dimethylhomogentisinsäure. 
/  OCH8  1 

C«Ht^-OCH8  4 

\GH1.COOH.  5 

Die  Umwandlung  des  Chlorids  in  das  Cyanid  gelingt 
wegen  der  leichten  Zersetzlichkeit  der  ersteren  nicht  auf  ge- 
wöhnlichem Wege.    Als  eine  weingeistige  Lösung  des  Chlorids 
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mit  der  äquivalenten  Menge  von  reinem  Cyankalium,  das  in 
wenig  Wasser  gelöst  war,  einige  Stunden  lang  auf  dem  Wasser- 
bade erhitzt  wurde,  erhielten  wir  keine  Spur  des  gesuchten 
Cyanids.  Ebenso  wenig  erfolgreich  waren  Versuche,  bei  welchen 
das  Chlorid  innig  gemengt  mit  Quecksilbercyanid  erhitzt  wurde. 
In  unreinem  Zustande  und  mit  wenig  befriedigender  Aus- 
beute gewannen  wir  endlich  das  Cyanid,  als  eine  Lösung  von 

4  gr.  des  Chlorids  in  60  cbcm.  Alkohol  mit  einer  Lösung  von 

5  gr.  Cyankalium  in  20  cbcm.  Wasser  3  Tage  bei  gewöhnlicher 
Temperatur  stehen  blieb.  Die  Anfangs  fast  klare  Flüssigkeit 
begann  über  Nacht  Krystalle  von  Chlorkalium  abzuscheiden. 
Nach  einigen  Tagen  schien  diese  Einwirkung  beendigt  zu  sein. 
Die  Flüssigkeit  wurde  nunmehr  mit  Aether  ausgezogen,  welcher 
beim  Verdunsten  eine  dunkel  gefärbte  dickflüssige  Substanz 
hinterliess,  die  das  Cyanid  neben  anderen  Producten  enthielt. 
Da  an  eine  Reindarstellung  des  Cyanides  vorläufig  nicht  zu 
denken  war,  wurde  das  unreine  Product  durch  mehrstündiges 
Erhitzen  mit  alkoholischer  Kalilauge  verseift.  Als  die  Ammoniak- 
entwickelung aufhörte,  wurde  etwas  Wasser  hinzugesetzt  und 
mit  Aether  extrahirt,  welcher  ölige,  stickstofffreie  Producte 
aufnahm. 

Die  vom  Aether  getrennte  wasserige  Lösung  wurde  mit 
Salzsäure  angesäuert.  Nach  kurzer  Zeit  begann  eine  Krystalli- 
sation  langer  Nadeln,  welche  durch  Umkrystallisiren  ausheissem 
Wasser  unter  Zusatz  von  Thierkohle  gereinigt  wurden.  Die 
so  gewonnene  Säure  bildet  farblose  Nadeln  und  Blättchen, 
welche  bei  124°  schmelzen  und  in  allen  Eigenschaften  durchaus 
übereinstimmen  mit  der  von  Wolkow  und  Baumann1)  aus 
der  Homogentisinsäure  des  Alkaptonharns  dargestellten  Säure, 
mit  welcher  wir  unsere  Säure  unmittelbar  vergleichen  konnten. 

Analyse:  0,21 18  gr.  Substanz  gaben 

0,4765  gr.  C02  =  61,35  °/0  Kohlenstoff  und 
0.121     >     H20=    6,34  »   Wasserstoff. 

Berechnet  für  C10H12O4:  Gefunden: 

G  61,22  °/o  61,35  °|0. 

H  6,12  >  6,34  » 


*)  Diese  Zeitschr.,  Bd.  15,  S.  248. 
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Die  Dimethylhomogentisinsäure  ist,  wie  Wolkow  und 
Baumann  gezeigt  haben  (1.  c),  besonders  dadurch  characteri- 
sirt,  dass  sie  beim  Erwärmen  mit  verdünnter  Salpetersäure  ein 
in  kaltem  Wasser  völlig  unlösliches  Mononitroderivat  bildet, 
welches  auch  in  heissem  Wasser  schwer  löslich  ist  und  in 
gelben  glänzenden  flachen  Nadeln  aus  der  heissgesättigten 
Lösung  abgeschieden  wird.  Spuren  von  Dimethylhomogentisin- 
säure kann  man  mit  dieser  Reaction  leicht  und  sicher  erkennen. 

Die  synthetisch  gewonnene  Säure  zeigt  genau  das  gleiche 
Verhalten.  Als  ihre  wässerige  Lösung  mit  verdünnter  Salpeter- 
säure einige  Minuten  auf  dem  Wasserbade  erwärmt  wurde, 
erstarrte  sie  zu  einem  Krystallbrei  des  Nitroproductes,  welcher 
aus  heissem  Wasser  umkrystallisirt  bei  204°  schmolz  und  alle 
Eigenschaften  der  früher  beschriebenen  Nitrodimethylhomogen- 
tisinsäure  zeigten. 

Analysen:  I.  0,1789  gr.  Substanz  gaben 

0,3310  gr.  C02   =  50,45  °(0  Kohlenstoff  und 
0,0762  »    HaO  =    4,73  »    Wasserstoff. 

II.  0,2016  gr.  Substanz  gaben 

0,3698  gr.  CO*    =  50,02  °|0  Kohlenstoff  und 
0,0814  »    HaO=    4,48  »    Wasserstoff. 

III.  0,2098  gr.  Substanz  gaben 

11,6  cbcm.  Stickstoff  bei  24°  und  741  mm.   Druck  = 


6,03  °l0 

Stickstoff, 

Berechnet  für 

/  N02 

cäh9  e: 0GH3 

G( 

efunderi: 

ü*h*  ^  ochs 

X  CH8  COOH 

1. 

2.               3. 

C           49,80  °|0 

50,45  °|0 

50,02  °|0     -    °[ 

H            4,56  » 

4,73  » 

4,48  »       — 

N            5,81  » 

—     » 

—      »       6,03     : 

Aus  dem  im  Vorstehenden  mitgetheilten  Versuche  geht 
hervor,  dass  die  synthetisch  dargestellte  Dimethylhomogentisin- 
säure mit  dem  Methylirungsproducte  der  aus  dem  Alkapton- 
harn  gewonnenen  Säure  durchaus  identisch  ist.j  Damit  ist 
auch  die  früher  unternommene  Beweisführung  hinsichtlich  der 
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Constitution   der  Säure   des  Alkaptonharns   durch   den  syn- 
thetischen Versuch  bestätigt  worden. 

Wir  haben  nicht  unterlassen,  diese  Bestätigung  auch  durch 
Darstellung  der  Homogentisinsäure  selbst  bis  ans  Ende  durch- 
zuführen. Zu  diesem  Zwecke  wurde  ca.  1  gr.  der  Dimethyl- 
homogentisinsäure  mit  amorphem  Phosphor  und  rauchender  Jod- 
wasserstoffsäure einige  Stunden  lang  bis  zum  Sieden  der  Flüssig- 
keit erhitzt.  Nach  Beendigung  dieser  Einwirkung  wurde  die 
Jodwasserstoffsäure  auf  dem  Wasserbade  verjagt,  und  der  Rück- 
stand mit  wenig  heissem  Wasser  ausgezogen.  Beim  Erkalten  der 
Flüssigkeit  bildeten  sich  kleine  kurze,  kaum  gefärbte  Krystalle, 
welche  die  Eigenschaften  des  Lactons  der  Homogentisinsäure 
zeigten.  Sie  lösten  sich  leicht  in  verdünnten  Alkalien,  wobei 
zuerst  Grün-,  dann  Braunfärbung  eintrat.  Die  Flüssigkeit 
wurde  alsbald  wieder  angesäuert  und  mit  Aether  ausgeschüttelt. 
Beim  Verdunsten  des  Aethers  machte  sich  der  Ghinongeruch 
bemerkbar,  der  immer  beim  Erhitzen  der  Lösungen  der  Homo- 
gentisinsäure, namentlich  wenn  letztere  noch  verunreinigt  ist, 
auftritt.  Der  ziemlich  stark  gefärbte  Rückstand  des  Aether- 
auszuges  löste  sich  leicht  in  Wasser.  Seine  Lösung  gab  mit 
Eisenchlorid  eine  alsbald  wieder  verschwindende  Blaufärbung, 
mit  Alkalien  färbte  sie  sich  braunschwarz,  ammoniakalische 
Silberlösung  wurde  in  der  Kälte  sofort  reducirt;  mit  Bleiacetat 
entstand  ein  in  kurzen  Nadeln  krystallisirendes ,  in  kaltem 
Wasser  schwer  lösliches  Bleisalz.  Die  Lösung  enthielt  somit 
die  aus  dem  Lacton  durch  Einwirkung  der  Alkalis  zurück- 
gebildete Homogentisinsäure. 

Freiburg  i.  B.,  den  7.  August  1894. 


Ueber  die  Bestimmung  des  Lecitbingehaltes  der  Pflanzensamen. 

Von 

E.  Schulze. 


(Der  Bedaction  zugegangen  am  7.  September  1894.) 


Im  vorletzten  Heft  dieser  Zeitschrift1)  wendet  sich 
B.  v.  Bittö  gegen  die  von  E.  Steiger  und  mir1)  zur  Lecithin- 
bestimmung  in  pflanzlichen  Objecten  vorgeschlagene  Methode. 
Er  verwirft  zwar  nicht  das  Princip  derselben ;  aber  er  erklärt, 
dass  die  von  uns  angewendete  Extractionsmethode  (Extraction 
mit  Aether  und  darauf  folgendes  zweimaliges  Auskochen  mit 
Aethylalkohol)  nicht  genüge,  um  alles  Lecithin  in  Lösung  zu 
bringen.  Um  das  letztere  Ziel  zu  erreichen,  müsse  man  die 
Pflanzensamen  30  Mal  mit  Aethylalkohol  oder  20  Mal  mit 
Methylalkohol  auskochen.  B.  v.  Bittö  hat  in  dieser  Weise 
bei  fünf  auch  von  uns  untersuchten  Samenarten  um  0,10  bis 
0,56  °/0  höhere,  bei  zwei  Samenarten  etwas  niedrigere  Resultate 
erhalten,  als  wir  —  Differenzen,  welche  aber  auch  durch 
Schwankungen  im  Lecithingehalt  der  gleichen  Samenarten  be- 
dingt sein  können.  Er  fand  ferner  in  Lupinensamen  nach 
unserer  Extractionsmethode  1,692  °l0,  nach  seiner  Methode  im 
Mittel  1,988  °/0  Lecithin.  Die  grösste  Differenz  aber  zeigte  sich 
bei  den  Samen  von  Gapsicum  annuum,  in  welchem  bei  An- 
wendung unserer  Extractionsmethode  nur  0,435°/0»  bei  dreissig- 


*)  Bd.  19,  S.  488. 

*)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  13,  S.  365. 
Zeitschrift  für  physiologiiche  Chemie.  XX.  15 
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maligem  Auskochen  mit  Aethylalkohol  dagegen  l,545°/0  Leci 
von  ihm  gefunden  wurde. 

Auf  diese  Kritik  unserer  Arbeit  habe  ich  zu  erwid 
dass  die  von  E.  Steiger  und  mir  zur  Extraction  des  Lecit 
vorgeschlagene  Methode  genügt,  wenn  man  dafür  sorgt, 
die  zu  untersuchenden  Pflanzensamen  nicht  nur  aufs  Fei 
zerrieben  sind,  sondern  auch  den  hohen  Grad  der  Zerthei 
während  der  Extraction  beibehalten.  Den  Beweis  dafür  lit 
Versuche,  welche  von  E.  Winterstein,  S.  Frankfurt 
mir  sowohl  mit  Cerealien-  und  Leguminosensamen ,  als  i 
mit  den  Samen  von  Capsicum  annuum  in  folgender  Weise 
geführt  wurden:  Die  mit  Hülfe  einer  Dreefs'schen  P 
so  fein  wie  möglich  zerriebenen  Cerealien-  und  Leguminc 
samen  wurden  zunächst  so  behandelt,  wie  es  nach  den 
den  Agriculturchemikern  getroffenen  Vereinbarungen  b€ 
der  Fettbestimmung  geschieht,  d.  h.  es  wurden  abgewo 
Mengen  (je  15  gr.)  des  lufttrockenen  Samenpulvers  durch  - 
trocknen  von  der  hygroscopischen  Feuchtigkeit  befreit,  hie 
in  Papierhülsen1)  gebracht  und  im  Soxhlet'schen  Extracti 
apparat  mit  wasserfreiem,  über  Natrium  rectiflcirtem  Ae 
extrahirt.  Dann  schütteten  wir  die  zuvor  durch  Austroc] 
über  concentrirter  Schwefelsäure  von  den  Aetherresten  bef 
Substanz  in  einen  erwärmten  Porzellanmörser,  zerrieben 
noch  einmal1),  brachten  sie  hierauf  in  einen  Erlenmej 
sehen. Kolben  und  kochten  sie  zweimal  eine  Stunde  lang 
je  100—120  ebem.  absolutem  Alkohol;  nach  Beendigung 
Kochens  und  nach  dem  Abflltriren  der  Extracte  wurde 
Substanz  noch  kurze  Zeit  auf  dem  Filter  mit  Alkohol 
gewaschen.  Die  alkoholischen  Auszüge  wurden  ebenso  wie 
Aetherextracte  in  Platinschalen  eingedunstet,  die  Verdampft! 
rückstände  mit  einem  Gemisch  von  Soda  und  Salpeter  gegl 
Die  Bestimmung  der  Phosphorsäure  in  den  Schmelzern  wi 
durch  die   hiesige   agricultur- chemische  Versuchsstation  j 


l)  Wir  bedienten  uns  der  von  Schleicher  und  SchüU  in 
Handel  gebrachten  Papierhülsen. 

*)  Bei  einem  Object,  nämlich  beim  Weizen,  ist  dieses  n 
trägliche  Zerreiben  unterblieben. 


227 

geführt1),  wofür  ich  dem  Vorstande  der  letzteren,  Hrn.  Dr.  Grete, 
zu  Dank  verpflichtet  bin.  Die  bei  Extraction  der  Samen  mit 
Aether  und  Alkohol  verbliebenen  Rückstände  kochten  wir 
nun  noch  10  oder  20  Mal  ca.  15  Minuten  lang  mit  je  100  cbcm. 
Alkohol  aus.  Aus  den  dabei  erhaltenen  Extracten  destillirten 
wir  den  Alkohol  grösstentheils  ab;  die  rückständigen  Flüssig- 
keiten8) wurden  filtrirt,  dann  in  Platinschalen  eingedunstet, 
die  Verdampfungsrückstände  mit  Soda  und  Salpeter  geglüht 
und  hierauf  nach  der  Molybdänsäure-Methode  auf  Phosphor- 
säure untersucht. 

Die  Samen  von  Capsicum  annuum*)  konnten  wir  nicht 
genau  in  der  gleichen  Weise  untersuchen;  dieselben  erwiesen 
sich  nämlich  als  so  fettreich,  dass  sie  sich  auf  der  Dreefs'schen 
Reibe  nicht  fein  zerreiben  Hessen.  Sie  wurden  zunächst  grob 
zerkleinert  und  sodann  mit  Aether  behandelt.  In  dem  ätherischen 
Extract,  dessen  Volumen  1  Liter  betrug,  bestimmten  wir  durch 
Eindunsten  eines  abgemessenen  Theils  den  Gehalt  an  Trocken- 
substanz und  in  letzterer  den  Lecithingehalt;  den  vom  grössten 
Theil  des  Fettes  befreiten  Rückstand  trockneten  wir  über 
concentrirter  Schwefelsäure|;  dann  wurde  er  gewogen  und  auf 
der  Dreefs 'sehen  Reibe  auf s  Feinste  zerrieben.  Abgewogene 
Mengen  des  Pulvers  (je  15  gr.)  wurden  hierauf  ebenso  behandelt, 
wie  es  für  die  anderen  Samen  eben  angegeben  worden  ist*). 


*)  Nur  beim  Weizen  haben  wir  die  Phosphorsäure  -  Bestimmung 
selbst  ausgeführt. 

■)  Selbstverständlich  wurde  der  Destillirkolben  mit  Alkohol  nach- 
gespült. Am  Boden  desselben  hatte  sich  etwas  feste  Substanz  abgeschieden, 
welche  sich  schwierig  in  Alkohol  und  nicht  in  Aether  löste.  Sie  bestand 
wahrscheinlich  in  der  Hauptsache  aus  Kohlenhydraten.  Lecithin  kann  sie 
nicht  eingeschlossen  haben.  Die  in  einigen  Fällen  vorgenommene  Prüfung 
auf  Phosphorsäure  gab  negative  Resultate. 

8)  Dass  dieser  Samen  ächte  Paprika  (Capsicum  annuum)  war,  wurde 
durch  eine  von  Herrn  Dr.  R.  Pfister,  botanischem  Assistenten  der 
hiesigen  agricultur-chemi sehen  Versuchsstation,  auf  meine  Bitte  ausge- 
führten Untersuchung  bestätigt.  Die  Samen  befanden  sich,  als  wir  sie 
vom  Händler  erhielten,  noch  in  den  Hülsen. 

*)  In  der  gleichen  Weise  verfuhren  wir  bei  der  Lecithinbestimmung 
in  allen  von  uns  früher  untersuchten  fettreichen  Samen  (Lein,  Kürbis, 
Hanf  etc.). 
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Die  bei  diesen  Versuchen  erhaltenen  Resultate  sind  in 
der  nachfolgenden  Tabelle  zusammengestellt: 


Bezeichnung  des  Samens. 


Lecithin  in 
100  Th.  Trocken- 
substanz be- 
rechnet ans  dem 
Phosphor- 
Gehalt1)  der 
durch  Aether 
und  zweimaliges 
Auskochen  mit 
Alkohol  erhalte- 
nen Extracte. 


Die  bei  der  nachträglichen  Ex- 
traction  mit  Alkohol  erhaltenen 
Lösungen  lieferten  gr.  MgiP2Oi 


a)  10  Mal  mit 
Alkohol  ex- 

trahirt 

(ca.  1  Liter 

Extract). 


b)  noch  10  Mal 
mit  Alkohol 

extrahirt 

(ca.  1  Liter 

Extract). 


Gelbe  Lupine  (Lupinus  luteus) 
entschält      ...... 

Wicke  (Vicia  sativa)  .... 

Weizen  (Triticum  vulgare) 
Gerste  (Hordeum  distichum)  . 
Buchweizen  (Polygonum  fago- 
pyrum) 


Paprika  (Capsicum  annuum)  . 


1,64  °lo 

1,09  » 

1,08  » 

0,43  » 

0,47  » 

0,53  » 

0,46  » 

0,47  » 


0,0007  gr. 

0 

0 
0,0004    » 
0,0004    » 

0 
0,0006  » 

0,0004  » 


unbestimm- 
bare Menge. 


unbestimm- 
bare Menge. 


Die  bei  der  nachträglichen  Extraction  mit  Alkohol  er- 
haltenen Flüssigkeiten  lieferten  also  nur  höchst  geringe  Phos- 
phorsäuremengen. Die  grösste  Magnesiumpyrophosphat-Menge, 
welche  nach  20  maliger  Wiederholung  der  Extraction  erhalten 


l)  B.  v.  Bittö  sagt,  dass  es  richtiger  sei,  vom  «Phosphorsäure- 
Gebalt  »  der  Extracte  zu  sprechen  (vgl.  S.  489  und  492  seiner  Abhandlung). 
In  diesem  Punkte  bin  ich  ganz  anderer  Ansicht.  Wenn  man  einen  Aether- 
oder  Alkohol-Extract  mit  Soda  und  Salpeter  glüht  und  in  der  Schmelze 
die  Phosphorsäure  bestimmt,  so  erfahrt  man  nicht  den  «Phosphorsäure- 
gehalt*, sondern  den  « Phosphorgehalt  >  des  Extracts;  denn  mit  Hülfe 
der  angewendeten  Bestimmungsmethode  lässt  sich  gar  nicht  entscheiden, 
wie  viel  Phosphor  in  Form  von  Phosphorsäure,  bezw.  Glycerinphosphor- 
säure,  im  Extract  sich  vorgefunden  hat.  Es  ist  also  das  Correcteste, 
aus  dem  Resultat  den  « Phosphorgehalt  >  des  Extracts  zu  berechnen.  Es 
wäre  sehr  erwünscht,  eine  Methode  zu  besitzen,  vermittelst  deren  man 
im  Extract  die  Glycerinphosphorsäure  bestimmen  könnte;  die  für  den 
Lecithingehalt  der  Extracte  berechneten  Zahlen  wären  dann  zuverlässiger 
als  jetzt,  wo  man  niemals  genau  weiss,  ob  nicht  neben  Lecithin  eine 
andere  phosphorhaltige  Substanz  sich  vorgefunden  hat  (vgl.  unsere  Ab- 
handlung in  den  Landw.  Versuchsstationen,  Bd.  43,  S.  307). 


wurde,  betrug  weniger  als  1  mgr.  Da  nun  für  jeden  Versuch 
15  gr.  lufttrockenes  Samenpulver  >ange  wendet  wurde,  so  ent- 
sprechen einem  mgr.  MgtP,07  nur  ca.  0,05  °/0  Lecithin.  In 
Anbetracht,  dass  die  bei  der  Lecithinbestimmung  erhaltenen 
Resultate  nur  als  approximative  zu  betrachten  sind,  können 
so  geringe  Beträge  unberücksichtigt  bleiben. 

Auffallend  ist  die  grosse  Differenz,  welche  bei  Capsicum 
annuum  zwischen  der  von  B.  v.  Bittö  und  der  von  uns  für 
den  Lecithingehalt  gefundenen  Zahl  sich  zeigt.  Der  erster  e 
fand  1,55  bis  1,85  °/0,  während  wir  bei  22  maliger  Wiederholung 
der  Alkoholextraction  nur  ca.  0,5  °/0  Lecithin  fanden. 

Wenn  man  zerriebene  Samen,  welche  relativ  reich  an 
hygroskopischer  Feuchtigkeit  sind,  mit  nicht  wasserfreiem 
Aether  extrahirt,  ohne  sie  zuvor  zu  trocknen,  so  kann  es  vor- 
kommen, dass  die  feinen  Partikelchen  der  Substanz  sich  zu 
festem  Klumpen  zusammenballen.  Aus  einem  Material,  welches 
diese  Beschaffenheit  angenommen  hat,  Hess  sich  durch  zwei- 
maliges Auskochen  mit  Alkohol  das  Lecithin  nicht  vollständig 
gewinnen.  Bei  nachträglicher  20  maliger  Extraction  mit  Alkohol 
erhielten  wir  aus  so  behandelten  Cerealien-  und  Leguminosen- 
samen noch  0,26  bis  0,35  °/0  Lecithin. 

Es  ist  möglich,  dass  die  in  unserer  letzten  Abhandlung1) 
für  den  Lecithingehalt  der  Samen  etc.  mitgetheilten  Zahlen 
zum  Theil  etwas  zu  niedrig  sind,  da  die  Art  und  Weise,  in 
welcher  die  bezüglichen  Bestimmungen  ausgeführt  wurden, 
nicht  in  allen  Punkten  der  oben  gegebenen  Vorschrift  ent- 
sprach1), doch  glaube  ich  nicht,  dass  den  Zahlen  bedeutende 

*)  Landw.  Versuchsstat.,  Bd.  43,  S.  307. 

*)  Bei  den  ersten,  behufs  Ausarbeitung  der  Methode,  von  E.  Steiger 
und  mir  ausgeführten  Versuchen  bestand  eine  Abweichung  von  jener 
Vorschrift  freilich  nur  darin,  dass  die  Substanzen  nach  der  Extraction 
mit  Aether  nicht  noch  einmal  im  Porzellanmörser  zerrieben  wurden,  was 
vermuthlich,  wie  auch  das  beim  Weizen  erhaltene  Resultat  zeigt,  nur 
von  geringem  Einfluss  war,  da  Theilchen  eines  Samenkorns,  welche  der 
Zerkleinerung  in  der  Dreefs' sehen  Reibe  entgangen  sind,  sich  im  Mörser 
in  der  Regel  nicht  zerreiben  lassen ;  bei  späteren  Bestimmungen  ist  für 
die  Extraction  nicht  ganz  wasserfreier,  d.  h.  nicht  über  Natrium  rectificirter, 
Aether  verwendet  worden,  ausser  in  den  Fällen,  in  denen  auch  Fett- 
bestimmungen zu  machen  waren. 
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Fehler  anhaften1).  Von  den  für  jene  Bestimmungen  benutzten 
Samen-Mustern  war  nur  eines,  nämlich  Buchweizensamen, 
noch  in  unseren  Händen,  so  dass  wir  nur  bei  diesem  die 
früher  angegebene  Zahl  controliren  konnten;  dabei  ergab  sich 
ein  Lecithingehalt  von  0,53  °/0,  während  wir  früher  O,47'|0 
gefunden  hatten. 

B.  v.  Bittö  empfiehlt  für  die  Extraction  des  Lecithins 
den  Methylalkohol.  Ein  als  «reinster  Methylalkohol»  aus 
einer  chemischen  Fabrik  bezogenes  Product  konnte  von  uns 
nicht  verwendet  werden,  weil  es  nicht  nur  aus  den  Samen 
neben  Lecithin  etwas  phospsorhaltige  Substanz  anderer  Art 
(unlöslich  in  Aether)  aufnahm,  sondern  auch  beim  Sieden 
geringe  Mengen  von  wasserfreiem  Natrium-  und  Kaliumphos- 
phat auflöste.  Ein  aus  einer  anderen  Quelle  bezogenes  Product') 
gleicher  Art  verhielt  sich  ebenso3). 


Die  Aeusserungen ,  welche  B.  v.  Bittö  (loc.  cit.)  über 
die  Geschichte  der  Lecithinbestimmungsmethode  macht,  ver- 
anlassen mich  noch  zu  einigen  Bemerkungen.  Der  genannte 
Autor  scheint  anzunehmen,  dass  diese  Methode  in  der  Haupt- 
sache von  Jacobson  herrührt.  Denn  er  sagt  auf  S.  488 
seiner  Abhandlung:    «Später  erfuhr  diese  Methode  (sc.  die 


x)  Um  zu  prüfen,  ob  das  Lecithin  vollständig  extrahirt  war,  haben 
wir  früher  die  zweimal  mit  Alkohol  extrahirte  Substanz  nur  noch  einmal 
mit  Alkohol  ausgekocht  und  diesen  dritten  Extract  für  sich  untersucht. 
Dass  wir  bei  dieser  Prüfung  auch  dann  nur  Spuren  von  Phosphor- 
säuren erhielten,  wenn  etwa  die  betreffende  Substanz  noch  etwas  Lecithin 
einschloss,  ist  leicht  erklärlich.  Denn  nach  den  Versuchen  v.  Bittö's 
bedarf  es  ja  einer  mehr  als  fünfundzwanzigmaligen  Extraction  mit  Alkohol, 
um  die  bei  den  ersten  Extractionen  der  Auflösung  entgangenen  Lecithin- 
-Reste  auszuziehen,  indem  offenbar  jede  mit  der  Substanz  in  Berührung 
gebrachte  Alkoholportion  bei  dieser  nachträglichen  Extraction  nur  sehr 
wenig  Lecithin  aufnimmt. 

*)  Wir  erhielten  dasselbe  aus  dem  analytischen  Laboratorium  des 
hiesigen  Polytechnikums. 

8)  Ob  das  Verhalten  dieser  Producte  auf  irgendwelche  Ver- 
unreinigungen derselben  zurückzuführen  ist,  wird  von  uns  noch  einer 
Prüfung  unterworfen  werden. 
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Berechnung  der  Lecithinmenge  aus  dem  Phosphorgehalt  des 
Aetherextracts)  von  Jacobson  eine  Modification ,  indem  er 
die  Samen  mit  Alkohol  extrahirte,  den  alkoholischen  Extract 
aber  mit  Aether  auszog  und  in  diesem  die  Phosphorsäure, 
resp.  das  Lecithin  bestimmte».  Auf  S.  489  sagt  er  ferner, 
«dass  die  von  Jacobson  empfohlene  Methode  zur  Bestimmung 
des  Lecithingehaltes  der  Pflanzensamen  von  E.  Schulze  und 
E.  Steiger  noch  vereinfacht  worden  sei».  Endlich  findet 
ß.  v.  Bittö  auf  S.  491  in  dem  äusserst  niedrigen  Phosphor- 
gehalt des  Aetherextracles  aus  Capsicum-Samen  «eine  Be- 
stätigung der  Erfahrung  Jacobson^,  wodurch  mit  Aether 
nur  ein  Theil  des  Lecithins  extrahirt  werden  kann».  Wer 
nur  die  Abhandlung  v.  Bittö's  liest,  muss  glauben,  dass 
der  Antheil,  den  E.  Steiger  und  ich  an  der  Sache  haben, 
sich  darauf  beschränkt,  dass  wir  an  einer  von  Jacobson  für 
die  Lecithinbestimmung  angegebenen  Methode  eine  Modification 
angebracht  haben,  indem  wir  vorschlugen,  nicht  den  in  Aether 
löslichen  Theil  des  Alkoholextracts,  sondern  den  ganzen  Al- 
koholextract  für  die  Bestimmung  zu  verwenden. 

Der  Sachverhalt  ist  aber  ein  ganz  anderer.  Nicht  durch 
Jacobson,  sondern  erst  durch  E.  Steiger  und  mich,  später 
noch  vollständiger  durch  A.  Likiernik  und  mich1),  ist  nach- 
gewiesen worden,  dass  die  phosphorhaltige  Substanz,  welche 
aus  den  zuvor  mittelst  Aethers  entfetteten  Pflanzensamen 
durch  warmen  Alkohol  ausgezogen  wird,  Lecithin  ist;  erst 
nachdem  dieser  Nachweis  erbracht  ward,  konnte  aber  die 
Forderung  gestellt  werden,  ausser  dem  Phosphorgehalt  des 
Aetherextractes  auch  denjenigen  des  Alkoholextractes  bei  Ber 
rechnung  der  Lecithinmenge  zu  berücksichtigen.  Jacobson 
glaubte  den  hohen  Phosphorgehalt  des  Fettes,  welches  er  durch 
Behandlung  des  eingedunsteten  Alkoholextractes  mit  Aether 
erhielt,  nicht  allein  auf  Lecithin  zurückführen  zu  können1); 
der  diesem  Phosphorgehalt  entsprechenden  grossen  Lecithin- 


*)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  15,  S.  405. 

*)  Auf  S.  38  seiner  Abhandlung  sagt  Jacobson:  «Man  ist  zu 
der  Annahme  gezwungen,  dass  bei  der  Gewinnung  des  Rohfettes  durch 
die  erste  Extraction  desselben  aus  den  Samen  mittelst  Alkohol  Phosphor 
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menge  stellt  er  die  weit  geringere  Lecithinquantität  gegenüber, 
welche  aus  dem  Phosphorgehalt  eines  bei  direkter  Behandlung 
der  gleichen  Samen  mit  Aether  gewonnenen  Extractes  sich 
berechnet,  und  erklärt  die  letztere  Zahl  für  die  mass- 
gebende1). Jacobson  hat  in  seiner  Abhandlung  nirgends 
die  Ansicht  ausgesprochen,  dass  man  zur  Bestimmung  des 
Lecithingehaltes  die  Samen  zuerst  mit  Aether  und  dann  mit 
Alkohol  extrahiren  müsse1). 

Ich  kann  noch  hinzufügen,  dass  E.  Steiger  und  ich  nicht 
durch  Jacobson* s  Arbeit  zur  Ausführung  unserer  Versuche 
veranlasst  wurden,  sondern  durch  die  zufallig  gemachte  Be- 
obachtung, dass  von  zwei  Mustern  des  Samens  von  Lupinus 
luteus  das  eine  an  Aether  eine  beträchtliche,  das  zweite  dagegen 
nur  eine  sehr  geringe  Lecithinmenge  abgab,  sowie  durch  An- 
gaben, die  sich  in  einer  schon  im  Jahre  1871  publicirteB 
Arbeit  A.  Beyer' s  finden8). 


anderen  Ursprungs  als  aus  Lecithin  in  eine  in  Aether  lösliche  Form  über- 
geführt wird».  B.  v.  Bittö  erwähnt  dies;  er  sagt  jedoch,  dass  Jacob 
son  anfangs  diese  Annahme  gemacht  habe.  Es  ist  mir  aber  nich 
bekannt  geworden,  dass  Jacobson  später  diese  Annahme  widerrufen  ha 

*)  M.  vgl.  S.  38  der  Abhandlung  Jacobson1  s. 

2)  Ich  darf  hier  aber  noch  hinzufügen,  dass  Jacobson  gar  nich 
die  Absicht  hatte,  die  zur  Lecithinbestimmung  verwendbaren  Methodei 
einer  Prüfung  zu  unterwerfen;  der  Zweck  seiner  verdienstlichen  Arbei 
war,  Aufschluss  über  die  in  den  Pflanzenfetten  sich  findenden  Bestand 
theile  zu  gewinnen. 

8)  M.  vgl.  in  Betreff  dieser  Angaben  unsere  Abhandlung,  dies« 
Zeitschrift,  Bd.  13,  S.  369. 


Ueber  den  Einfluss  der  Fette  auf  die  Ausnutzung  der  Eiweissstoffe. 

Von 

Rudolf  Laas. 


(Der  Bedaction  zugegangen  am  2.  August  1894.) 


Man  ist  seit  Voit's  Stoffwechselversuchen  gewohnt,  als 
sogenannte  eiweissersparende  Stoffe  Kohlehydrate  und  Fette 
nebeneinanderzustellen.  Dass  der  Zusatz  von  Kohlehydraten 
zur  Eiweissnahrung  eine  bessere  Verwerthung  des  Eiweiss  im 
thierischen  Organismus  zur  Folge  hat,  ist  von  verschiedenen 
Untersuchern  nach  Voit  bestätigt  worden.  Rubner1),  Munk*), 
Kumagawa8)  haben  sogar  gezeigt,  dass  die  kleinste  von 
Voit  zur  Erhaltung  des  Stickstoffgleichgewichts  geforderte 
Eiweissmenge  noch  bedeutend  erniedrigt  werden  kann,  ohne 
dass  dadurch  die  Möglichkeit  eines  Stickstoffansatzes  am 
Körper  aufgehoben  wird.  Während  so  der  Nutzen  des  Zusatzes 
von  Kohlehydraten  zur  Eiweissnahrung  unbestreitbar  ist,  sind 
wir  in  Betreff  der  Frage  der  eiweissersparenden  Wirkung  der 
Fette  allein  auf  die  Untersuchungen  Voit's  angewiesen.  Zuerst 
hatte  sich  Bisch  off*)  mit  dieser  Frage  beschäftigt.  Er  glaubte 
durch  seine  Versuche  erwiesen  zu  haben,  dass  durch  den  Zusatz 
von  Fett  zur  Eiweissnahrung  die  Stickstoffabgabe  vermindert 
sei  trotz  theilweiser  Vermehrung  der  Harnstoffausscheidung. 


*)  M.  Rubner:  Ueber  die  Ausnützung  einiger  Nahrungsmittel  im 
Darmkanalc  des  Menschen,  Zeitschrift  für  Biologie,  Bd.  XV,  S.  115. 

*)  J.  Munk:  Die  Fettbildung  aus  Kohlehydraten  beim  Hunde. 
Virchow's  Archiv  101,  1885,  S.  107. 

s)  M.  Kumagawa:  Vergleichende  Untersuchungen  ober  die  Er- 
nährung mit  gemischter  und  rein  vegetabilischer  Kost  mit  Berücksichtigung 
des  Eiweissbedarfs.  Virchow's  Archiv  116,  1889,  S.  370. 

4)  Biscboff:  Der  Harnstoff  als  Maass  des  Stoffwechsels,  S.  143, 
Giessen  1853. 

Zeitschrift  für  physiologische  Chemie.  XX.  16 


234 

Der  nicht  als  Harnstoff  ausgeschiedene  Stickstoff  sei  ver 
mindert.  Botkin1),  der  nächste,  der  die  Bedeutung  de: 
Nahrungsfettes  für  die  Eiweissverwerthung  wieder  aufnahm 
glaubt  die  Schuld  für  die  mannigfachen  Widersprüche,  di< 
in  den  Versuchen  Bischoffs  zu  Tage  traten,  dem  Umstan( 
beimessen  zu  dürfen ,  dass  die  gestatteten  Wassermengen  ii 
den  verschiedenen  Perioden  der  Versuche  bedeutend  variirten 
Als  beweisend  und  grundlegend  für  die  eiweissersparendi 
Wirkung  der  Fette  werden  meist  die  zahlreichen  Versuch 
angesehen,  die  zuerst  Bischoff  und  Voit*)  und  dann  Voit3 
allein  in  diesem  Sinne  anstellten.  Und  doch  ist  es  bekannl 
dass  allen  diesen  Versuchen  die  Ansicht  zu  Grunde  liegt ,  das 
der  Harnstoff  die  einzige  Verbindung  sei ,  in  der  der  Stickstol 
des  zersetzten  Eiweisses  im  Harn  den  Körper  verlasse.  Neuer 
Untersuchungen  haben  aber  gezeigt,  dass  die  Menge  des  nicli 
im  Harnstoff  enthaltenen  Stickstoffs  des  Harns  über  10°/0  de 
gesammten  ausgeschiedenen  Stickstoffs  betragen  kann. 

Es  verlohnte  sich  daher  der  Mühe,  mit  Hülfe  der  Kjeldahl 
sehen  Methode  den  Gesammtstickstoflf  des  Harns  zu  bestimme 
und  so  über  die  Aenderung  der  Stickstoflfausscheidung  b< 
Zusatz  von  Fett  zur  Eiweissnahrung  Aufschluss  zu  erlange! 
Nach  Voit  sollten  nun  sowohl  Kohlehydrate  wie  Fette  di 
hnen  zugeschriebenen  eiweissersparenden  Wirkungen  erst  enl 
falten  nach  ihrer  Resorption  vom  Darmkanal  aus.  Er  vernacli 
lässigte  bei  dieser  Annahme  ganz  die  Berücksichtigung  eine 
Factors,  der  überhaupt  in  den  früheren  Stoffwechselversuche 
vollständig  ausser  Acht  gelassen  wurde  und  auf  den  erst  i 
jüngster  Zeit  von  verschiedenen  Seiten  die  Aufmerksamkei 
gelenkt  worden  ist.  Man  machte  früher  die  Annahme,  da? 
aller  Stickstoff  des  Nahrungseiweisses,  der  nicht  in  den  Face 
ausgeschieden  würde,  im  Organismus  zum  Aufbau  neue 
Materials,  zum  sogenannten  Eiweissansatz  Verwendung  finde 
könnte.    So  glaubte  sich  Vo  i  t  auch  berechtigt,  die  Vermehrun 


*)  Botkin,  Archiv  für  patli.  Anatomie,  Bd.  15,  S.  380,  1858. 
2)  Bischoff  und  Voit:  Die  Gesetze  der  Ernährung  des  Flei.-cii 
processes,  1860,  S.  97. 

8)  Voit,  Zeitschrift  für  Biologie,  Bd.  V,  1869,  S.  329. 
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oder  Verminderung  des  Harnstickstoffs  bei  gleichbleibender 
Resorption  durch  verminderten  resp.  vermehrten  Eiweiss- 
ansatz  erklären  zu  können.  Man  wusste  wohl,  dass  ein  Theil 
des  Eiweisses  im  Darmkanal  durch  Trypsin  und  Fäulniss  in 
Körper  gespalten  werde,  die  nach  ihrer  Resorption  von  keinem 
Nutzen  für  den  Organismus  sein  könnten.  Aber  Berück- 
sichtigung fand  dieser  Theil  des  Eiweisses  erst  in  neueren 
Untersuchungen.  Adrian1)  wies  in  seinen  Versuchen  auf 
das  Deutlichste  nach,  dass  die  Verringerung  der  Spaltung  der 
Eiweisskörper  im  Darm  durch  Pancreas  und  Fäulniss,  auf  die 
aus  einer  Abnahme  des  Aetherschwefelsäuregehalts  und  der 
lndicanmenge  des  Harns  geschlossen  werden  darf,  Hand  in 
Hand  gehe  mit  einer  durch  das  Steigen  des  Körpergewichts 
sich  kundgebenden  besseren  Verwerihung  von  gefüttertem 
Ei  weiss.  Die  Untersuchungen  von  Krauss*)  sind  für  uns 
um  so  werthvoller,  als  wir  darin  die  Möglichkeit  erwogen 
finden,  ob  vielleicht  die  Frage  von  der  Ersparung  der  Eiweiss- 
stoffe  durch  den  Zusatz  von  Kohlehydraten  durch  die  dadurch 
hervorgerufene  Verminderung  der  Darmfaulniss  erklärt  werden 
könne.  Krauss  fasst  das  Resultat  seiner  Untersuchungen 
in  folgenden  Worten  zusammen:  «Es  bleibt  somit  keine  andere 
Annahme  übrig  als  die,  dass  durch  Beifügung  der  Kohlehydrate 
eine  grössere  Verwerthung  des  im  Fleisch  enthaltenen  Stick- 
stoffs und  zugleich  eine  Verminderung  der  Eiweissfäulniss  und 
Eiweisszersetzung  stattgefunden  hat».  Er  muss  allerdings 
hinzufügen:  «Ob  dieser  Umstand  den  ersten,  die  grössere 
Ausnützung  des  Stickstoffs,  allein  erklären  kann,  oder  ob 
andere  Factoren  noch  dabei  mitspielen,  bleibt  dahingestellt». 
Ich  suchte  nun  auf  Aufforderung  von  Herrn  Professor 
Hoppe-Seyler  der  Frage  nach  der  Bedeutung  der  Darmfaulniss 
für  die  Verwerthbarkeit  des  Eiweisses  im  Körper  dadurch 
näher  zu  treten,  dass  ich  die  Veränderung  sowohl  der  Eiweiss- 
zersetzung im  Darmkanal  als  auch  der  Eiweissverwerthung 
im  Organismus  durch  den  Zusatz  von  Fett  zur  reinen  Fleisch- 
nahrung zum  Gegenstand  von  Versuchen  am  Hunde  machte. 

J)  Zeitschrift  für  physiol.  Chemie,  Bd.  XIX,  S.  123,  1894. 
2)  Dieselbe  Zeitschrift,  Bd.  XVIII,  S.  167,  1893. 
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Kr  au  ss  bestätigte  durch  seine  Harnuntersuchungen  nur  die 
Resultate,  die  Hirsch ler1)  bei  seinen  Kothanalysen  gefunden. 
Beide  fanden  eine  Verminderung  der  Fäulniss  im  Darmkanal 
bei  Zusatz  von  Kohlehydraten  zur  Eiweissnahrung.  Bei  Fett- 
zusatz sah  Hirschler  dagegen  die  Fäulniss  nicht  beeinflusst 
werden.  Wenn  es  sich  nun  bestätigt,  dass,  wie  Voit  ge- 
funden, durch  Zusatz  von  Fett  zur  Eiweissnahrung  ein  ver- 
mehrter Ansatz  von  Ei  weiss  stattfindet  und  andererseits  auch 
im  Harn  keine  Vermehrung  der  Fäulnissptoducte  sich  finden 
lässt,  so  sind  wir  wieder  gezwungen,  anzunehmen,  dass  die 
eiweissersparenden  Stoffe  wenigstens  einen  Theil  ihrer  Wirkung 
erst  nach  der  Resorption  entfalten. 

Ich  gehe  zur  Schilderung  meiner  Versuche  über. 
Ihr  Zweck  war,  kurz  noch  einmal  zusammengefasst,  die 
Beantwortung  folgender  Fragen: 

1.  Wird  durch  Zusatz  von  Fett  zur  Eiweissnahrung  deren 
Ausnützung  gesteigert? 

2.  Lässt  sich  eine  infolge  des  Fettzusatzes  eintretende 
Verminderung  der  Eiweisszersetzung  im  Darmkanal 
nachweisen  aus  einer  Verminderung  der  Aether- 
schwefelsäuren  und  des  Indicangehalts  des  Urins? 

Meine  erste  Versuchsreihe  begann  am  «30.  Mai  1893. 
Das  Versuchsthier  war  eine  ca.  19  Kgr.  schwere  Hündin.  Sie 
befand  sich  während  der  Zeit  der  Versuche  in  einem  mit 
Glasplatten  ausgelegten  Kasten,  aus  dem  der  Urin  durch  eine 
Rinne  in  eine  untergestellte  Schale  abfloss.  Der  Versuchstag 
dauerte  von  8  Uhr  Morgens  des  einen  Tages  bis  8  Uhr  Morgens 
des  nächstfolgenden.  Der  gesammte  während  dieser  Zeit  in  die 
Schale  abgeflossene  Urin  wurde  untersucht  auf  Stickstoff 
nach  Kjeldahl,  auf  Harnstoff  nach  Liebig.  Zur  quanti- 
tativen Bestimmung  des  Indoxyls  wurde  die  colorimetrische 
Methode  verwendet,  wie  sie  Krauss  zuerst  beschrieben  hat. 
Mir  diente  zur  Normallösung  ein  als  durchaus  rein  befundenes 
Präparat  von  Trommsdorf.  Von  derselben  ergaben  300cbcm. 


*)  Zeitschrift  für  physiol.  Chemie,  Bd.  X,  1886,  S.  306. 
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auf  dem  Wasserbad  langsam  verdunstet  einen  Rückstand  von 
5,4  mgr.  Indigo. 

Ich  möchte  hier  gleich  zur  Kritik  der  colorimetrischen 
Methode  erwähnen,  dass  die  Untersuchung  oft  gestört  wurde 
durch  einen  rothen  Farbenton  der  Harnindigolösung,  der 
die  Vergleichung  mit  dem  reinen  Blau  der  Normallösung 
sehr  erschwerte.  Einige  Male  erhielt  ich  von  verschiedenen 
Proben  desselben  Harnes  eine  rein  blau-  und  eine  mehr 
violett  gefärbte  Chloroformlösung.  In  diesen  Fällen  muss 
die  violette  Lösung  Indirubin  enthalten  haben,  was  ja  aus 
der  Indoxylschwefelsäure  durch  Salzsäure  und  massige  Oxy- 
dation entsteht.  In  anderen  Fällen  konnte  ich  durchaus  keine 
rein  blaue  Chloroformlösung  erhalten  und  hier  glaube  ich 
dieses  Verhalten  auf  einen  grösseren  Gehalt  des  Harns  an 
Skatol  beziehen  zu  dürfen.  Dass  aus  dem  Skatoxyl  des  Harns 
ein  violetter  Farbstoff  darstellbar  ist,  hatten  schon  B rieger1) 
und  Mester*)  nachgewiesen.  Ich  fütterte  mein  Versuchs- 
tier einen  Tag  lang  mit  geringen  Mengen  chemisch  reinen 
Skatols  und  konnte  von  dem  Harn  des  folgenden  Tages  bei 
derselben  Behandlung,  wie  sie  zur  Herstellung  der  Indigolösung 
angewendet  wurde,  eine  grosse  Menge  einer  schön  violett- 
gefärbten  Chloroformlösung  erhalten.  Leider  starb  die  Hündin 
am  zweiten  Tage  der  Skatoleinverleibung,  so  dass  eine  nähere 
Untersuchung  des  dabei  aufgetretenen  Farbstoffes  unterbleiben 
musste. 

Ich  fahre  jetzt  in  der  weiteren  Schilderung  meiner  Ver- 
suchsanordnung fort. 

Ausser  dem  Indicangehalt  des  Harns  bestimmte  ich  auch 
die  Menge  der  Aetherschwefelsäuren,  jedoch  nicht  täglich, 
sondern  in  100  cbcm.  der  von  den  Tagen  einer  Serie  zu- 
sammengegossenen Fünftel  der  resp.  Harne.  Der  Koth  wurde 
nach  der  Entleerung  möglichst  bald  aufgesammelt  und  auf 
seinen  Gehalt  an  Stickstoff  und  Fett  untersucht.  War 
die  sofortige  Untersuchung  aus  Zeitmangel  nicht  möglich,  so 
bewahrte  ich  den  Koth  verschlossen  im  Eisschrank  bis  zur 


*)  Zeitschrift  für  physiol.  Chemie,  Bd.  IV,  S.  418. 
*)  Dieselbe  Zeitschrift,  Bd.  XU,  S.  130. 
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Untersuchung  auf.  Zur  Stickstoffbestimmung  nach  Kjeldahl 
verwendete  ich  2— 3  gr.  frischen  Koths.  Ich  vermied  das  Trock- 
nen, weil  ich  dadurch  einen  Verlust  an  Ammoniak  befürchtete. 
Den  Fettgehalt  bestimmte  ich  durch  die  Aetherextractions- 
methode.  Ich  trocknete  dazu  etwa  2  gr.  feuchten  Koths  bei  1 10% 
bis  keine  Gewichtsabnahme  mehr  zu  constatiren  war. 

Das  Körpergewicht  der  Hündin  beabsichtigte  ich  eigent- 
lich täglich  bei  Beginn  des  Versuchstages  zu  bestimmen. 
Ich  stand  aber  davon  ab,  als  ich  die  ersten  beiden  Male 
bei  der  Wägung  eine  spontane  geringe  Urinentleerung  nicht 
verhindern  konnte.  Ich  begnügte  mich  dann  damit,  die 
Veränderung  bei  Schluss  jeder  Serie  zu  notiren.  Bei  den 
weiteren  Wägungen  kam  nie  ein  Urin  vertust  mehr  vor. 

Die  Nahrung  des  Thieres  bestand  in  den  ersten  sechs 
Tagen  aus  750  gr.  von  Sehnen  und  Fett  möglichst  befreiten 
Pferdefleisches.  Die  ganze  Portion  wurde  auf  einmal  im  Laufe 
des  Vormittags  gereicht.  Vom  siebenten  bis  zum  dreizehnten 
Tage  der  Versuchsreihe  fügte  ich  der  täglichen  Fleischportion 
50  gr.  Fett  hinzu.  Das  direct  vom  Schlachthaus  bezogene 
Schweinefett  Hess  der  Diener  des  Instituts  noch  aus  vor  dem 
Gebrauch.  Vor  der  Fütterung  erwärmte  ich  das  Fett,  tauchte 
die  einzelnen  Fleischstücke  in  das  flüssige  Fett  hinein,  so 
dass  jedes  Stück  nach  dem  Erkalten  mit  einer  Fettkruste 
umgeben  war.  In  dieser  Form  frass  das  Thier  die  Nahrung 
begierig.  Die  letzten  sechs  Tage  erhielt  der  Hund  wieder 
750  gr.  reinen  Fleisches. 

Es  war  mir  nun  in  der  ersten  Versuchsreihe  durch 
ein  Missgeschick  die  Verwerthung  der  Resultate  der  Indigo - 
bestimmungen  der  ersten  Serie  unmöglich  gemacht  worden. 
Ich  unternahm  desshalb  am  Ende  des  Sommersemesters  1893 
eine  zweite  Versuchsreihe,  in  der  ich  der  genauen  Bestimmung 
des  Indicangehalts  meine  Aufmerksamkeit  besonders  zu- 
wendete. Die  Versuchsanordnung  war  sonst  die  gleiche  wie 
in  der  ersten  Reihe-  Nur  gab  ich  diesmal  600  gr.  Fleisch 
und  setzte  dann  100  gr.  Fett  hinzu.  Die  beiden  ersten  Serien 
dauerten  je  fünf  Tage.  Ich  beabsichtigte  nach  der  Rück- 
kehr zur  reinen  Fleischnahrung  noch  weitere  fünf  Tage  Harn 
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und  Koth  zu  untersuchen.  Ich  schloss  jedoch  diese  letzte 
Periode  schon  nach  drei  Tagen  ab,  weil  der  Hund  eine 
Neigung  zu  durchfallartiger  Stuhlentleerung  zeigte,  wohl  in 
Folge  der  im  Verhältniss  zur  gegebenen  Fleischnahrung  grossen 
Fettmengen. 

Die  in  den  beiden  Versuchsreihen  gewonnenen  Resultate 
sind  in  den  am  Schluss  angeführten  Tabellen  zusammengestellt. 

Zu  ihrem  Verständniss  ist  noch  einiges  hinzuzufügen. 
Der  Hund  befand  sich  vor  dem  Beginn  beider  Versuchsreihen 
nicht  im  Stickstoffgleichgewicht.  Vor  dem  Beginn  der  ersten 
Reihe  hatte  er  täglich  nur  ein  Pfund  Fleisch  erhalten.  Vom 
ersten  Versuchstage  an  erhält  er  750  gr.  und  demgemäss 
steigt  sein  Gewicht.  Die  Fleischportion  bleibt  dieselbe  auch 
nach  Beendigung  der  ersten  Reihe  bis  zum  5.  Juli.  Von  diesem 
Tag  an  erhält  das  Thier  nur  noch  600  gr.  Fleisch.  Sein 
Gewicht  sinkt  desshalb  in  den  nächsten  Tagen.  Es  beträgt 
am  7.  VII.  19,470,  am  8.  VII.  19,250,  am  9.  VII.  19,140.  An 
diesem  Tag  beginnt  die  zweite  Versuchsreihe.  In  der  zweiten 
Serie  dieser  Reihe  entsteht  eine  Ungenauigkeit  dadurch,  dass 
mir  der  Urin  des  16.  Juli  verloren  ging.  Auf  den  gleichen  Tag 
fallt  eine  Kothentleerung  von  69  gr.  die  in  den  Tabellen  nicht 
verzeichnet  ist.  Da  der  Hund  nicht  katheterisirt  wurde  und 
so  naturgemäss  die  Harnmenge  der  einzelnen  Tage  und  damit 
die  Harnstickstoffausscheidung  bedeutenden  Schwankungen 
unterlag,  glaubte  ich  nicht  die  aus  der  Gesammtstickstoff- 
ausscheidung  der  Serie  berechnete  Durchschnittsmenge  des 
täglich  ausgeschiedenen  Stickstoffs  für  den  16.  Juli  annehmen 
und  so  diesen  Tag  mit  in  die  Berechnung  aufnehmen  zu 
können.  Ich  schloss  vielmehr  die  Beobachtungen  des  17.  Juli 
direct  denen  des  15.  Juli  an  und  glaubte  dadurch  keine  grosse 
Ungenauigkeit  zu  begehen,  da  das  Körpergewicht  des  Hundes 
am   16.  VII.   sich   von   dem   am   17.  VII.   kaum   unterschied. 

Wir  wollen  jetzt  das  Verhalten  verschiedener  Factoren 
bei  dem  Wechsel  der  Nahrung  einer  näheren  Betrachtung 
unterziehen. 

Wir  beginnen  mit  dem  Körpergewicht.  Dasselbe 
steigt   in   Serie  I  der  Reihe  I  um   550  gr.     Diese  Zunahme 
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ist  leicht  zu  erklären  durch  die  der  Versuchsreihe  vorar 
gangene  Periode,  in  welcher  das  Thier  nur  ein  Pfund  Fle 
am  Tag  erhalten  hatte.  Nach  Zusatz  von  Fett  erfolg! 
Serie  II  eine  weitere  Zunahme  des  Körpergewichts  um  72C 
Die  Rückkehr  zur  reinen  Fleischnahrung  bedingt  eine  Abnal 
von  100  gr.  Aehnliche  Aenderungen  erfahrt  das  Gewich 
der  zweiten  Versuchsreihe.  Bei  dem  Beginn  befand  sich 
Thier,  wie  oben  schon  angedeutet,  nicht  im  Stickstoffgle 
gewicht.  Aber  diesmal  ist  in  der  ersten  Serie  vor  Be[ 
des  Fettzusatzes  sein  Gewicht  nicht  im  Wachsen,  sonden 
Abnehmen  begriffen.  Er  hatte  zwar  schon  4  Tage  vor  Bej 
der  Versuchsreihe  statt  der  750  gr.  der  vorhergehenden  1 
nur  noch  die  600  gr.  erhalten,  auf  die  seine  Nahrung  wähl 
der  zweiten  Versuchsreihe  reducirt  blieb.  Aber  er  hatte 
mit  dieser  geringen  Kost  noch  nicht  abgefunden,  und 
constatiren  in  der  ersten  Serie  eine  Abnahme  des  Kör 
gewichts  um  410  gr.  Ein  Stillstand  tritt  dann  ein  am  er 
Tage  der  Fettfütterung.  Und  am  folgenden  Tage  steigt 
Gewicht  um  150  gr.,  um  dann  während  der  nächsten 
Tage  stationär  zu  bleiben.  Das  Weglassen  des  Fettzus* 
in  den  letzten  drei  Tagen  der  Reihe  ist  wieder  von  € 
Abnahme  von  310  gr.  begleitet. 

Wie  sollen  wir  uns  nun  diese  Aenderungen  des  Kör 
gewichts,  die  in  beiden  Versuchsreihen  nach  der  Zugabe  von 
zur  Fleischnahrung  zu  constatiren  sind,  erklären?  Resoi 
wurde  das  Fett  fast  vollständig,  wie  ein  Blick  auf  die  folg* 
Tabelle  zeigt: 

Im  Koth  ausgeschiedenes  Fett. 


Tag  der 

Koth- 

entleening. 

Menge  des 
feuchten 
Kothes. 

Gewicht  des 

trockenen 

Kothes. 

Fettgehalt. 

31.  V. 

61 

28,48 

1,1467 

5.  VI. 

87 

43,5 

3,6834 

7.  VI. 

41 

23,33 

3,124 

11.  VI. 

12.  VI. 

J  73 

27,38 

3,7135 

13.  VI. 
16.  VI. 

n\™ 

50,409 

6,576 

'/oFett 
des  ti 
nenK 


Serie    I j 

Serie   II I 

Serie  III j 


4,C 

8,4 

13,2 

13,5 

12,1 
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In  der  Periode  des  Fettzusatzes  wurde  kaum  mehr  Fett 
mit  dem  Koth  ausgeschieden,  als  in  den  Zeiten  der  reinen 
Fleischnahrung.  Dass  bedeutende  Quantitäten  von  Fett  im 
Darm  resorbirt  werden,  hatten  Pettenkofer  und  Voit1) 
für  den  Hund  nachgewiesen,  und  Rubner1)  hat  dasselbe 
Verhalten  beim  Menschen  beobachtet. 

Ist  es  nun  ein  Ansatz  von  Fett  allein,  der  in  beiden  Fällen 
die  Steigerung  des  Körpergewichts  hervorruft  oder  wird  durch 
den  Zusatz  von  Fett  zum  Nahrungseiweiss  auf  irgend  eine  Weise 
die  Möglichkeit  geschaffen,  dass  das  gefütterte  Ei  weiss  eine  bessere 
Verwerthung  im  Organismus  findet?  Wenn  es  uns  gelungen 
wäre,  sämmtliche  Fehlerquellen  zu  vermeiden,  so  müsste  sich 
aus  der  Differenz  zwischen  dem  in  der  Nahrung  eingeführten 
Stickstoff  und  dem  im  Harn  und  Koth  nachgewiesenen  ergeben 
ob  ein  Ansatz  von  stickstoffhaltiger  Körpersubstanz  erfolgt  ist 
oder  nicht.  Die  Betrachtung  der  in  den  Perioden  reiner  Fleisch- 
nahrung vor  Beginn  des  Fettzusatzes  gewonnenen  Resultate 
lehrt  uns,  dass  wir  eine  Stickstoff bilanz  nicht  aufzustellen 
vermögen.  Berechnen  wir  z.  B.  in  Serie  I  der  ersten  Reihe  die 
aufgenommene  Stickstoffmenge,  so  beträgt  dieselbe  153  gr., 
wpnn  wir,  wie  es  sich  durch  zahlreiche  Analysen  als  fast 
constantes  Ergebniss  herausgestellt  hat,  den  Procentstickstoff- 
gehalt des  Fleisches  zu  3,4  annehmen.  Im  Koth  und  Harn 
finden  wir  nur  119,43  gr.  Stickstoff.  Es  müssten  also,  die 
Fehlerfreiheit  der  Versuche  vorausgesetzt,  33,57  gr.  N  im 
Körper  zurückbehalten  sein.  In  der  That  steigt  in  dieser 
Zeit  das  Körpergewicht  um  550  gr.  Bei  der  reinen  Fleisch- 
fütterung müssen  wir  diese  Zunahme  als  Fleisch  berechnen.  Sie 
entspräche  18,7  gr.  Stickstoff.  Es  verblieben  33,57  bis  18,7  gr. 
=  14,87  gr.,  über  deren  Verbleib  wir  nichts  auszusagen 
wissen.  Directe  Schlüsse  auf  die  Menge  des  im  Organismus 
zurückbehaltenen  Stickstoffs  lässt  also  die  in  jeder  Versuchs- 
periode sich  ergebende  Differenz  zwischen  dem  Stickstoff  der 
Nahrung  und  dem  der  Excrete  nicht  zu.  Wohl  aber  sind 
wir  berechtigt,  da  die  Versuchsanordnung  während  der  Zeit 

*)  Zeitschrift  für  Biologie,  Bd.  IX,  S.  30,  1873. 
2)  Zeitschrift  för  Biologie,  Bd.  XV,  S.  115. 
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beider  Versuchsreihen  die  gleiche  blieb  und  auch  die  I 
quellen  dieselben  waren,  aus  der  Zunahme  oder  Abi 
besagter  Differenz  auf  grösseren  oder  kleineren  Ansät 
stickstoffhaltiger  Körpersubstanz  zu  schliessen.  Fo 
Tabelle  soll  uns  dabei  leiten: 

Reihe  I. 


Serie  I. 

Serie  U. 

Seri 

Einnahme  an  N 

Ausgabe  an  N 

153,0 
119,43 

178,5 
145,71 

15: 

12' 

Deficit 

33,57 
+  550 

32,79 
-1-720 

2* 

Verhalten  des  Körpergewichss 

—  1(X 

Reihe  II. 

Serie  I. 

Serie  II. 

Serie 

Einnahme  an  N    .     .    .     . 
Ausgabe  an  N 

102,0 
97,56 

102,0 
91,08 

61 
6S 

Deficit 

Verhalten  des  Körpergewichts 

4,44 

—  410 

10,92 
+  190 

+  1 
—  31( 

In  Reihe  I  fallt  auf,  dass  nach  dem  Zusatz  vor 
das  Deficit  das  gleiche  bleibt  wie  in  Serie  I.  Nidi 
weniger  wie  550  gr.  der  Zunahme  von  720  gr.  dürfte  de 
auf  Eiweissansatz  zu  beziehen  sein.  Ohne  die  Fettz 
wäre  ein  so  grosser  Eiweissansatz,  nachdem  schon 
Tage  vorher  die  gleiche  Eiweissmenge  in  der  Nahrung 
führt  war,  nicht  zu  Stande  gekommen.  Die  übrigen  1 
der  Zunahme  des  Körpergewichts  müssten  auf  einen  i 
von  Fett  bezogen  werden.  In  Serie  111  wird  das  Deficit 
entsprechend  der  Abnahme  des  Körpergewichts  geringer 
nicht  so,  dass  wir  diese  Abnahme  ganz  auf  Slickstoffabgab 
Körper  beziehen  dürfen.  Ein  Theil  des  in  Serie  II  anges 
Fettes  kommt  sicherlich  jetzt  wieder  zur  Ausscheidung. 

In  gleicher  Weise  sehen  wir  in  Reihe  II  einer  Abi 
des  Körpergewichts  ein  geringeres  Deficit,  einer  Zur 
ein  grösseres  entsprechen.  Wir  dürfen  schliessen,  das* 
in  der  ersten  Reihe,  auch  hier  der  Fettzusatz  einen  Ei 
ansatz  hervorruft,  wie  er  ohne  das  Fett  in  der  gleiche; 
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nicht  zu  Stande  gekommen  wäre.  Der  Ueberschuss  des  im  Harn 
und  Koth  nachweisbaren  Stickstoffs  in  Serie  III  über  den  Stick- 
stoff der  Nahrung  wäre  geeignet,  den  Einfluss  des  Fettes  auf 
das  Deutlichste  zu  demonstriren.  Doch  ergibt  die  Kothanalyse 
in  diesen  Tagen  einen  vermehrten  Stickstoffgehalt,  so  dass  eine 
verminderte  Resorption  nicht  ausgeschlossen  werden  kann. 

Im  Ganzen  sind  wir  durch  diese  Befunde  be- 
rechtigt, eine  Beeinflussung  der  Verwerthung  des 
Ei'weisses  der  Nahrung  durch  Hinzufügen  von  Fett 
zu  derselben  anzunehmen,  und  zwar  in  dem  Sinne, 
dass  die  Verwerthbarkeit  des  Eiweisses  durch 
diesen  Zusatz  erhöht  wird. 

Man  könnte  sich  diesen  Einfluss  erklären  durch  eine  ver- 
mehrte Resorption  der  gefütterten  Eiweisssubstanzen.  Darüber 
muss  der  Gehalt  des  Kothes  an  Stickstoff  in  den  verschiedenen 
Perioden  Aufschluss  geben.  Dann  wäre  zu  berücksichtigen,  wie 
schon  zu  Beginn  hervorgehoben,  das  Verhalten  der  Eiweiss- 
zersetzung  durch  Pancreas  und  Darmfäulniss,  erkenntlich  an 
der  Aenderung  des  Indicangehalts  und  der  Menge  der  Aether- 
schwefelsäure  im  Harne.  In  beiden  Versuchsreihen  wurde  nun, 
wie  aus  den  Haupttabellen  zu  ersehen,  der  Koth  auf  Stickstoff 
untersucht.  Eine  Abgrenzung  der  auf  die  einzelnen  Serien 
enthaltenden  Kothmengen  geschah  allerdings  nicht.  Aber  ein 
Blick  auf  die  Resultate  der  ersten  Reihe  zeigt,  dass  von  irgend 
einer  nennenswerthen  Verminderung  des  Stickstoffgehalts  durch 
den  Fettzusatz  nicht  die  Rede  sein  kann.  In  der  zweiten 
Reihe  wurde  der  an  dem  ausfallenden  16.  Juli  entleerte  Koth 
nicht  auf  seinen  Stickstoffgehalt  untersucht,  so  dass  wir  hier 
über  die  Aenderung  der  Stickstoffresorption  durch  Fettzusatz 
nichts  aussagen  können.  Doch  hatte  auch  Rubner1)  in 
seinen  Ausnützungsversuchen  eine  Beeinflussung  der  Eiweiss- 
resorptioh  durch  Fettzusatz  nicht  constatiren  können.  Er 
schreibt:  «Die  geringsten  Schwankungen  finden  sich  in  der 
Resorption  des  Stickstoffs;  durch  mit  Stickstoff  grössere  Zufuhr 
von  Fett,  ja  selbst,  wenn  beträchtliche  Mengen  von  Fett  im 


*)  Zeitschrift  für  Biologie,  Bd.  XV,  S.  115. 
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Koth  sich  finden,  wird  die  procentige  und  absolute  Resorption 
von  Eiweiss  nicht  vermindert,   vielmehr  eher  eine  günstige». 

Wir  kämen  nun  zu  der  wichtigsten  Frage:  Kann  in  der 
Aenderung  der  Eiweisszersetzung  im  Darmkanal  in  der  Zeit, 
während  welcher  Fett  zum  Eiweiss  hinzugesetzt  wurde,  ein 
Factor  gefunden  werden,  der  die  bessere  Verwerthung  des 
Eiweisses  wenigstens  zum  Theil  zu  erklären  im  Stande  ist? 

Die  Betrachtung  der  Aetherschwefelsäuremengen  der  ersten 
Reihe  scheint  für  eine  solch«  Beeinflussung  zu  sprechen.  Die 
Menge  des  Baryumsulfats  der  zweiten  Serie  zeigt  allerdings  auch 
nur  gegen  die  Menge  der  dritten  Serie  eine  wesentliche  Differenz. 
In  der  zweiten  Reihe  finden  wir  jedoch  gerade  das  umgekehrte 
Verhalten.  In  der  Zeit  des  Fettzusatzes  eine  Vermehrung  der 
täglich  ausgeschiedenen  Aetherschwefelsäuremenge.  Auch  die 
Indigoausscheidung  zeigt  nicht  das  characteristische  Verhalten. 
wie  es  Krauss  beim  Zusatz  von  Kohlehydraten  gefunden. 
Die  geringe  Verminderung  des  Indicangehalts  in  der  zweiten 
Serie  kann  kaum  in  Betracht  gezogen  werden.  Die  bedeutende 
Veränderung  der  Indigoausscheidung  in  Serie  III  ist  auf  die  durch 
das  Auftreten  breiiger  Stuhlgänge  sich  äussernde  Beschleunigung 
der  Fortbewegung  des  Darminhalts  zurückzuführen. 

Kehren  wir]  nun  zu  den  am  Anfang  aufgeworfenen  Fragen 
zurück,  so  glauben  wir  durch  unsere  Versuche  erwiesen  zu  haben, 
dass  zwar  durch  die  Fette  die  Eiweissverwerthung 
im  Organismus  eine  grössere  wird,  dass  aber  nicht 
in  gleichem  Maasse  eine  Abnahme  der  Zersetzungs- 
vorgänge im  Darm  sich  nachweisen  lässt. 

Wir  können  als  das  Resultat,  unserer  Versuche  erstens 
den  Satz  hinstellen:  Die  Spaltung  der  Eiweisskörper  im 
Darmkanal  durch  Pancreas  und  Fäulniss,  die  bei  reiner 
Fleischnahrung  einen  Theil  des  Eiweisses  der  Ver- 
werthung im  Organismus  entzieht,  erfährt  durch  den 
Zusatz  von  Fett  zum  Fleisch  keine  Verminderung.  Von 
den  Kohlehydraten  steht  es  fest,  dass  sie  schon  in  geringen 
Mengen  der  Eiweissnahrung  zugefügt,  die  Fäulnissvorgänge  im 
Darmkanal  fast  ganz  zu  unterdrücken  im  Stande  ist,  Die  Fette 
haben,  wie  unsere  Versuche  zeigen,  diese  Wirkung  nicht.  Dagegen 
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geht  aus  den  Versuchen  klar  hervor,  —  und  damit  kommen  wir 
zu  dem  zweiten  Resultat,  zu  dem  sie  geführt  haben  —  dass 
durch  den  Zusatz  von  Fett  eine  Verminderung  der 
Stickstoffausscheidung  stattfindet,  dass  also  bei  gleich- 
bleibender Stickstoffzufuhr  mehr  Stickstoff  im  Körper 
zurückbehalten  wird.  Wie  diese  Wirkung  zu  Stande  kommt, 
darüber  können  wir  nur  Vermuthungen  hegen.  Wollen  wir  uns 
eine  Vorstellung  machen,  so  würde  sie  ähnlich  derjenigen  sein, 
die  schon  Botkin1)  angibt.  «Die  Verminderung  der  Harnstoff- 
ausscheidung zeigt  ziemlich  bestimmt,  dass  wenigstens  ein  Theil 
der  Fette  verbrannt  wird,  wodurch  die  Verbrennung  der  stick- 
stoffhaltigen Substanzen  verhindert  wird».  Auch  über  die  Art 
der  Verwendung  des  zurückbehaltenen  Stickstoffs  können  wir 
Bestimmtes  nicht  aussagen.  Wenn  wir  mit  Voit  die  Wirkung 
der  Fette  als  eiweissersparend  bezeichneten,  so  brauchen  wir 
doch  die  Voit' sehe  Erklärung  dieser  Wirkung  nicht  zugleich 
anzunehmen.  Der  nicht  ausgeschiedene  Stickstoff  kann  im 
Körper  zum  Ersatz  zu  Grunde  gegangenes  Protoplasmas,  zur 
Erzeugung  neuer  Zellen  Verwendung  finden. 

Darin  stimmen  Fette  und  Kohlehydrate  überein,  dass  sie 
eine  bessere  Eiweissverwerthung  bei  gleichbleibender  Eiweiss- 
zufuhr  ermöglichen.  Wenn  man  aber  bisher  mit  der  Zusammen- 
fassung beider  Nahrungsmittel  als  der  «  stickstofffreien  Stoffe » 
sie  als  gleichwertig  in  ihrer  Wirkung  als  Zusatz  zur  Eiweiss- 
nahrung  aufzufassen  gewohnt  war,  so  tritt  doch  durch  unsere 
Versuche  der  Unterschied  auf  das  Deutlichste  hervor.  Die 
Kohlehydrate  vermindern  die  Eiweissfäulniss  im 
Darmkanal,  durch  die  Fette  wird  die  Intensität  der 
Spaltungsvorgänge  nicht  herabgesetzt. 

Zum  Schluss  sei  es  mir  gestattet,  Herrn  Professor  Hoppe- 
Seyler,  meinem  hochverehrten  Lehrer,  zu  danken  für  die 
Anregung  zur  Arbeit,  für  sein  Interesse  an  dem  Fortschreiten 
der  Versuche  und  für  die  vielfachen  Unterstützungen ,  die  er 
mir  während  der  ganzen  Zeit  hat  zu  Theil  werden  lassen. 

Strassburg  i.  E.,  den  24.  Juli  1894. 

*)  Archiv  für  pathol.  Anatomie,  Bd.  XV,  S.  380,  1858. 
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Versuchsreihe  L 
Serie  I«    Fütterung  mit  750  gr.  Pferdefleisch. 


Tage. 

Datnm. 

Harn- 
menge. 

Spec. 

Gew. 

des 

Harns. 

Harn- 
stick- 
Stoff* 

Harn- 
stoff. 

Stick- 
stoff im 
Harn- 
stoff. 

Roth- 
menge. 

Stick- 
stoff 
des 

Koths 

1. 

30.  V. 

337 

1062 

19,8^6 

37,744 

18,05 





2. 

31.  V. 

325 

1065 

20,1U 

39,00 

18,12 

61  gr. 

1.778 

3. 

1.  VI. 

220 

1073 

15,77 

26,40 

12,44 

— 

— 

4. 

2.  VI. 

365 

1070 

25,601 

43,485 

20,30 

— 

— 

5. 

3.  VI. 

272 

1072 

18,812 

31,28 

14,62 

— 

— 

6. 

4.  VI. 

220 

1066 

14,774 

24,86 

11.61 

87  gr. 

2,765 

Gesammtharnsticksloff  114,884,  pro  die  19,1473. 
Gesammtharnstoff  202,71,  pro  die  33,7865. 
Aetherschwefelsäure  im  Harn   als  Baryumsulfat :   Gesammtim 
pro  die  0,15. 


Serie  II.    Fütterung  mit  750  gr.  Pferdefleisch  und  50  gr 


Tage. 

Datum. 

Harn- 
menge. 

Spec. 

Gow. 

des 

Harns. 

Harn- 
stick- 
stoff. 

Harn- 
stoff. 

Stick- 
stoff im 
Harn- 
stoff. 

Koth- 
menge. 

Stick 

Stoff 

des 

Kotfc 

1. 

5.  VI. 

350 

1072 

24,304 

39,191 

18,31 





2. 

6.  VI. 

270 

1071 

19,505 

31,86 

14,89 

— 

— 

3. 

7.  VI. 

280 

1060 

17,256 

27,44 

12.82 

41  gr. 

1,743 

4. 

8.  VI. 

350 

1058 

22,736 

36,75 

17,17 

— 

— 

5. 

9.  VI. 

265 

1072  |  18,55 

— 

— 

— 

— 

6. 

10.  VI. 

320 

1064  i  19,976 

36,8 

17,20 

— 

— 

7. 

11.  VI. 

330 

1066 

20,328 

38,28 

17,89 

73  gr. 

3.320 

Gesammtharnstickstoff  140,655,  pro  die  20,0935. 
Gesammtharnstoff  210,321,  pro  die  35,0535. 
Aetherschwefelsäure  im  Harn  als  Baryumsulfat:  Gesammtmeng 
pro  die  0,1453. 
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Serie  III.    Ffitterang  mit  750  gr.  Pferdefleisch. 


Tage. 

Datum. 

Harn- 
menge. 

Speo. 

Gew. 

des 

Harns. 

Harn- 
stick- 
stoff. 

Harn- 
stoff. 

Stick- 
stoff im 
Harn- 
stoff. 

Roth- 
in  enge. 

Stick- 
stoff 
des 
Roths. 

Körper- 
gewicht. 

1. 

12.  VI. 

362 

1063 

21,691 

37,648 

17,59 





19370 

2. 

13.  VI. 

— 

— 

— 

— 

— 

44  gr. 

j 

— 

3. 

14.  VI. 

327 

1066 

19,96 

37,278 

17,42 

— 

j  3,6829 

— 

4. 

15.  VI. 

380 

1062 

21,344 

43.319 

20,24 

— 

— 

5.    116.  VI. 

352 

1064 

21,486 

42,944 

20,07 

76  gr. 

) 

— 

6.      17.  VI. 

335 

1063 

20,917 

42,21 

19,73 

— 

— 

- 

7. 

18.  VI. 

285 

1066 

17,2365 

35.334 

16,51 

1 

" 

19270 

Gesammtharnstickstoff  123,6345,  pro  die  20,6064. 
Gesammtharnstoff  238,7335,  pro  die  39.783  9. 

Aetherschwefelsäure  im  Harn  als  Baryumsulfat :  Gesammtmenge  1  209. 
pro  die  0,2125. 


Versuchsreihe  IL 
Serie  I.    Fütterung  mit  600  gr.  Pferdefleisch. 


c 

es 

Datum. 

Harn- 
menge. 

Spec. 

Gew. 

des 

Harns. 

Harn- 
stoff. 

Stick- 
stoff im 
Harn- 
stoff. 

Harn- 
stick- 
stoff. 

Indigo 
in 
mgr. 

Roth- 
menge 

Stick- 
stoff 
des 

Roths. 

Körper- 
gewicht. 

i.;  9.  vii. 

290 

1054 

27,84 

13,01 

13,64 

16,0776 



. 

19140 

2.  10.  VII. 

546 

1053 

54,6 

25,51 

26,601 

81,54 

— 

— 

19020 

3. 

ll.VII. 

377 

1053 

37,7 

17,62 

18,47 

32,76 

57,5 

1,407 

18920 

4. 

12.  VII. 

400 

1053 

39,2 

18,32 

20,16 

49,24 

— 

— 

18850 

5. 

13.  VII. 

316 

1057 

32,86 

15,36 

16,98 

23,92 

18780 

Gesammtharnstickstoff  95,851,  pro  die  19,17. 
Gesammtharnstoff  192,20,  pro  die  38,45. 
Gesammtindigo  203,54  mgr.,  pro  die  40,708  mgr. 

Aetherschwefelsäure  im  Harn  als  Baryumsulfat:  Gesammtmenge  1,007, 
pro  die  0,2014. 
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Serie  II.  Fütterung  mit  600  fr.  Pferdefleisch  n.  100  gr.  Schweinefett. 


1 

Datum. 

Harn- 
menge. 

Spec. 

Gew. 

des 

Harns. 

Harn- 
stoff. 

Stick- 
stoff im 
Harn- 
stoff. 

Harn- 
stick- 
stoff. 

Indigo 

in 
mgr. 

Koth- 
menge. 

Stick- 
stoff 
de« 

Koths. 

Körper- 
Gewicht. 

1. 

14.  VII. 

350 

1060 

35,70 

16,68 

17,25 

35,11 

— 

— 

18720 

2. 

15.  VII. 

415 

1052 

39,84 

18,62 

19,52 

36,51 

— 

— 

18870 

3. 

17.V1I* 

315 

1056 

32,76 

15,31 

16,12 

30,07 

— 

— 

18800 

4. 

18.  VII. 

446 

1054 

41,92 

19,59 

20,85 

49,45 

— 

— 

18920 

5. 

19.  VII. 

400 

1050 

36,00 

16,82 

17,34 

26,41 

— 

— 

18880 

Am  Ende  des  Versuches  18910 

Gesammtharastickstoff  91,08,  pro  die  18216. 
Gesammtharnstoff  166,22,  pro  die  37,245. 
Gesammtindigo  178,55  mgr.,  pro  die  38,71  mgr. 
Aetherschwefelsäure  im  Harn  als  Bary umsulfat :  Gesammtmenge  1,2518, 
pro  die  0,25036. 


Serie  III.  Fütterung  mit  600  gr.  Pferdefleisch. 


i 

Datum. 

Harn- 
menge. 

Spec. 
Gew.  des 
Harns. 

Harn- 
stoff. 

Stick- 
stoff im 
Harn- 
stoff. 

Harn- 
stick- 
stoff. 

Indigo 

in 
mgr. 

Koth- 
menge. 

Stick- 
stoff des 
Roths. 

Körper- 
gewicht. 

1. 

20.  VII. 

414 

1051 

38,5 

17,99 

18,75 

32,31 

65 

18910 

2. 

21.VII. 

496 

1052 

— 

— 

22,02 

17,13 

— 

3,437 

18790 

3. 

22.  VII. 

376 

1055 

38,73 

18,1 

18,4 
Am 

19,80 
Ende 

55 

des  Vei 

'suches 

18630 
1S600 

Gesammtharnstickstoff  58,98,  pro  die  19,66. 
Gesammtindigo  69,24  mgr.,  pro  die  23,08  mgr. 


Nachtrag  zu  der  Mittheilung  «Über  die  Natur  der  Kohlehydrate 
des  normalen  Harns». 


Von 

Dr.  med.  K.  Baisch. 


(Aus  dem  Laboratorium  von  Professor  Battmann  in  Freiburg  i. B.) 
(Der  Redaction  zugegangen  am  9.  August  1894.) 


In  der  genannten  Publikation1)  wurde  das  Vorhandensein 
von  Traubenzucker  in  jedem  normalen  Harn  durch  alle  seine 
Reactionen  so  sicher  erwiesen,  dass  ein  fernerer  Zweifel  daran 
nicht  mehr  gerechtfertigt  ist,  auch  wenn  es  nicht  gelingen 
sollte,  den  Traubenzucker  in  Krystallen  aus  normalem  Harn  zu 
gewinnen.  Mit  derselben  Sicherheit  wurde  das  Vorkommen 
einer  dextrinartigen  Substanz  im  Harn  (thierisches  Gummi) 
nachgewiesen.  Ferner")  wurde  auf  ein  drittes  Kohlehydrat 
aufmerksam  gemacht,  das  sich  im  normalen  Harn  findet  und 
welches  sich  vom  Traubenzucker  dadurch  unterscheidet,  dass 
es  mit  Hefe  nicht  vergährbar  ist  und  ein  niedriger  schmelzendes 
Osazon  liefert.  Auf  eine  Identificirung  dieses  Körpers  mit 
einem  bereits  bekannten  Kohlehydrat  musste  jedoch  damals 
noch  verzichtet  werden. 

Einige  vorläufige  Mittheilungen  von  Külz,  Vogel  und 
Röhmann  über  die  Entstehung  von  Isomaltose  aus  Amylum 


*)  Zeitschr.  f.  phys.  Ghem.,  Bd.  19,  S.  339—368. 
2)  L.  c,  S.  365. 
Zeitschrift  für  physiologische  Chemie.   XX.  17 
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und  Glykogen  unter  der  Einwirkung  von  Speichel  und  Pankreas- 
saft  haben  nun  die  Vermuthung  erweckt,  dass  wir  es  auch 
im  Harn  mit  der  Isomaltose,  jenem  zuerst  von  E.  Fischer 
aus  Traubenzucker  dargestellten,  dann  von  Lintner  genauer 
beschriebenen  Kohlehydrat  zu  thun  haben  könnten. 

Külz  und  Vogel1)  haben  nach  einör  vorläufigen  Mit- 
theilung durch  Einwirkung  von  Parotisspeichel  und  gemischtem 
Speichel  des  Menschen,  von  frischem  Pankreassaft  des  Hundes 
und  von  Pankreasinfus  des  Rindes  auf  Glykogen  und  Amylum 
ein  Kohlehydrat  erhalten,  das  sie  nach  der  Krystallisations- 
form,  dem  Schmelzpunkt  und  der  Löslichkeit  seines  Osazons 
und  dessen  Elementaranalyse  für  Isomaltose  ansprechen. 

Kurz  darauf  hat  Röhmann1)  mitgetheilt,  dass  er  aus 
dem  Osazongemisch  der  Saccharifikationsproducte ,  die  man 
durch  Einwirkung  von  Blutserum  auf  Stärkekleister  erhält, 
das  Osazon  der  Isomaltose  isolirt  habe.  Zugleich  fand 
Röhmann  in  der  Leber  ein  Kohlehydrat,  dessen  Osazon 
er  auf  Grund  einiger  Erscheinungen,  die  er  bei  der  Isolirung 
desselben  beobachtete,  für  das  Isomaltosazon  zu  halten 
geneigt  ist. 

Da  es  nach  den  Ergebnissen  dieser  Untersuchungen 
wahrscheinlich  ist,  dass  unter  der  Einwirkung  der  ver- 
schiedenen Fermente  des  Organismus  Isomaltose  im  Laufe 
der  Stärkeverdauung  auftritt,  so  kann  es  uns  nicht  Wunder 
nehmen,  wenn  wir  diesem  Körper  auch  im  Harn  wieder 
begegnen. 

30  gr.  aus  normalem  Harn  gewonnenen  Benzoylesters 
wurden  genau  nach  der  früher  angegebenen  Methode  mit 
Natriumäthylat  gespalten.  Durch  Hefegährung  wurde  der 
Traubenzucker  entfernt,  die  Lösung  reducirte  jedoch  nach 
Ablauf  der  Gährung  noch  immer  Kupfersulfat.  Durch  Ver- 
setzen mit  Bleiacetat  wurde  eine  völlig  klare  Flüssigkeit  erzielt, 
die  auf  100  cbcm.  eingedampft  wurde.  Dieselbe  wurde  mit 
3  gr.  Phenylhydrazin   und    10  gr.    15proc.  Essigsäure  genau 


*)  Gentralbl.  f.  d.  med.  Wissensch.,  1893,  S.  817. 
2)  Gentralbl.  f.  d.  med.  Wissensch.,  1893,  S.  849. 
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nach  E.  Fischer's  Angaben  lf/4  Stunde  lang  auf  dem  Wasser- 
bade erhitzt,  ohne  dass  sich  in  dieser  Zeit  ein  Niederschlag 
gebildet  hätte,  was  hätte  geschehen  müssen,  wenn  Trauben- 
zucker in  der  Flüssigkeit  enthalten  gewesen  wäre.  Erst  beim 
Erkalten  schied  sich  ein  reichlicher  gelber  Niederschlag  aus, 
der  sich  jedoch  unter  dem  Mikroskop  als  mit  amorphen 
braunen  Kugeln  verunreinigt  erwies.  Der  Niederschlag  wurde 
gesammelt  und  aus  heissem  Wasser,  in  dem  er  sich  leicht 
löste,  umkrystallisirt.  Er  bestand  nun  aus  sehr  feinen,  nur 
bei  starker  Vergrösserung  deutlich  sichtbaren  Nadeln,  die  meist 
radienformig  angeordnet  waren.  Die  Mutterlauge,  ein  zweites 
Mal  178  Stunden  lang  auf  dem  Wasserbad  erhitzt,  Hess  beim 
Erkalten  ebenfalls  noch  einen  Niederschlag  ausfallen,  der  nach 
dem  Umkrystallisiren  dieselben  feinen  Nadeln  zeigte.  Beim 
Trocknen  backte  der  ursprünglich  schön  citronengelbe  Nieder- 
schlag zu  einer  röthlichbraunen  Masse  zusammen.  Genau 
dasselbe  beobachtete  E.  Fischer  beim  Isomaltosazon.  Seine 
Menge  war  eine  so  geringe,  dass  von  einer  Analyse  abgesehen 
werden  musste. 

Die  Bestimmung  des  Schmelzpunktes  ergab  ein  Sintern 
bei  ca.  135°,  die  Masse  färbte  sich  dunkelrothbraun  und 
schmolz  bei  152°— 154°  unter  Gasentwicklung.  Dies  ist  nach 
E.  Fischer  der  Schmelzpunkt  des  Isomaltosazon s.  Ein 
gleichmässiges  Schmelzen  findet  nur  bei  sehr  langsamem  Er- 
hitzen und  längerer  Einwirkung  der  Temperatur  von  153° 
statt;  erhitzt  man  rasch  und  plötzlich,  so  schmelzen  die  ein- 
zelnen Theile  ungleich,  so  dass  erst  bei  ca.  175°  eine  völlige 
Klärung  mit  unmittelbar  folgender  Zersetzung  eintritt. 

Wenn  auch  das  Vorhandensein  von  Isomaltose  im  Harn 
damit  nicht  mit  derselben  Bestimmtheit  nachgewiesen  ist,  wie 
das  des  Traubenzuckers  und  der  dextrinartigen  Substanz,  so 
sprechen  doch  die  bisher  beobachteten  Eigenschaften  des  in 
Rede  stehenden  Kohlehydrats  —  Reduction  der  alkalischen 
Kupferlösung,  Nichtvergährbarkeit  mit  Hefe,  Rechtsdrehung1), 
Krystallform,  Löslichkeitsverhältnisse  und  Schmelzpunkt  seines 


*)  Zeitschr.  f.  physiol.  Ghem.,  Bd.  19,  S.  365. 
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Osazons  —  mit  sehr  grosser  Wahrscheinlichkeit  dafür,  dass 
es  in  der  That  mit  der  Isomaltose  identisch  sei. 

Mit  der  Mittheilung  meiner  Beobachtungen  wollte  ich 
aber,  nachdem  durch  Külz,  Vogel  und  Röhmann  die 
Aufmerksamkeit  auf  die  Isomaltose  gelenkt  worden  ist,  um 
so  weniger  zögern,  als  mich  äussere  Umstände  für  die  nächste 
Zeit  an  der  Fortsetzung  dieser  Untersuchungen  hindern. 


Berichtigung 

von 

E.  Schulze. 


(Der  Bedaction  zugegangen  am  2.  November  1894.) 


In  meiner  Mittheilung  «  über  die  Bestimmung  des  Lecithin- 
gehaltes  der  Pflanzensamen » *)  habe  ich  in  der  Anmerkung  4 
auf  S.  227  gesagt,  dass  alle  fettreichen  Samen  bei  der  Lecithin- 
bestimmung  in  der  gleichen  Weise  behandelt  worden  seien, 
wie  der  Capsicum-Samen.  Dieser  Satz,  durch  welchen  ich 
nur  der  Thatsache  Ausdruck  geben  wollte,  dass  alle  jene 
Samen  erst  fein  zerrieben  wurden,  nachdem  sie  zuvor  mittelst 
Aethers  vom  grössten  Theil  des  Fetts  befreit  worden  waren, 
ist  in  der  ihm  gegebenen  Fassung  insofern  nicht  völlig  correct, 
als  die  Behandlung  der  Samen  nicht  in  allen  übrigen  Punkten 
genau  die  gleiche  war.  Ich  bitte  daher  statt  « in  der  gleichen 
Weise»  an  jener  Stelle  «in  ähnlicher  Weise»  lesen  zu  wollen. 

Auch  sei  hier  zur  Ergänzung  des  in  Anmerkung  2  auf 
S.  229  Gesagten  noch  bemerkt,  dass  wir  bei  den  früher  aus- 
geführten Lecithinbestimmungen  das  Untersuchungsmaterial 
vor  der  Extraction  mit  Aether  getrocknet,  aber  in  der  Regel 
nicht  vollständig  von  der  hygroskopischen  Feuchtigkeit  befreit 
haben  *). 


*)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  20,  S.  225. 
2)  Vgl.  diese  Zeitschrift,  Bd.  13,  S.  383. 


Ueber  das  Vorkommen  von  Aethylsulfid  im  Hundeharn,  Über  das 
Verhalten  seiner  Lötung  in  concentrirter  Schwefelsaure  gegen 
Oxydationsmittel  und  Über  einige  Reactionen  zur  Auffindung  der 

Alkybulfide. 

Von 

John  J.  Abel. 


<Aus  dem  pharmakologischen  InBtitut  der  Johns  Hopkin'a  Universitär  Baltimore.) 
(Der  Redaction  zugegangen  am  30.  August  1894.) 


Es  ist  allen  Forschern  auf  dem  Gebiete  der  Thierchemie 
wohlbekannt,  dass,  wenn  man  frisch  gelassenen  Hundeharn 
mit  Kalkmilch  schüttelt  oder  auch  mit  Natron-  oder  Kalilauge 
alkalisch  macht,  sofort  ein  eigenthümlicher,  penetranter,  wider- 
licher Geruch  bemerkbar  wird.  In  der  Literatur  lassen  sich 
nur  einige  flüchtige  Bemerkungen  über  diese  Thatsache  auf- 
finden und  Niemand  scheint  sich  bis  jetzt  bemüht  zu  haben, 
den  betreffenden  übelriechenden  Körper  zu  isoliren  oder  auch 
nur  näher  zu  charakterisiren.  So  führen  Böhm  und  Lange1) 
das  Auftreten  dieses  übelriechenden  Körpers  bei  derSchlösing*- 
sehen  Ammoniak -Bestimmungs- Methode  an  als  einen  Beweis 
für  die  «gänzliche  Unbrauchbarkeit»  dieser  Methode  für  den 
Htindeharn,  indem  sie  bemerken,  dass  der  Hundeharn  «schon 
bei  niedriger  Temperatur  auf  Zusatz  von  Kalkmilch  tiefgreifende 
Zersetzungen  erleidet.    Es  entwickelt  sich  hierbei  ein  eigen- 


*)  Archiv  f.  exp.  Pathol.  u.  Pharmakol.,  Bd.  2,  S.  368. 
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thümlicher,  penetranter  Knoblauchgeruch  und  die  ganze  Glocke 
ist  auch  noch  nach  48 — 72  Stunden  mit  Dämpfen  erfüllt,  die 
Curcumapapier  sofort  intensiv  bräunen».  V.  Knieriem1) 
macht  auch  eine  Bemerkung  über  den  penetranten  Geruch, 
aber  sonst  findet  sich  meines  Wissens  nichts  in  der  Literatur 
über  diese  Verbindung. 

Nun  gibt  es,  wie  allgemein  bekannt,  eine  grosse  Anzahl 
von  Substanzen,  deren  Dämpfe  in  einer  gewissen  Verdünnung 
eigenthümlich  durchdringend  und  widerlich  nach  Knoblauch 
riechen.  Zu  solchen  Körpern  darf  man  die  Mercaptane,  die 
organischen  Sulfide,  die  Selenide  und  Telluride,  die  Phosphine 
und  die  Isocyanide  rechnen,  jedoch  ist  der  widerwärtige  be- 
täubende Geruch  der  beiden  letztgenannten  Verbindungen  nicht 
als  knoblauchartig  zu  bezeichnen.  Obwohl  der  Geruchssinn 
bei  Untersuchungen,  wo  derartige  Körper  auftreten,  uns  oft 
direkt  auf  die  richtige  Spur  leitet,  so  war  in  unserem  Falle 
keine  Belehrung  durch  ihn  zu  haben,  denn  weder  ich  selbst  noch 
die  mir  befreundeten  Chemiker  konnten  mit  Bestimmtheit 
behaupten,  dass  der  Geruch  des  mit  Kalkmilch  geschüttelten 
Hundeharris  mit  irgend  einem  ihnen  wohlbekannten  Gerüche 
identisch  sei.  Auch  stellte  es  sich  später  heraus,  dass  keine  der 
geäusserten  Vermuthungen  den  richtigen  Körper  getroffen  hatte. 

Die  ersten  Versuche  mussten  natürlich  darauf  ausgehen, 
einen  Aufschluss  über  die  qualitative  Zusammensetzung  des 
betreffenden  Körpers  zu  gewinnen.  Zu  diesem  Zwecke  ist  in 
folgender  Weise  verfahren  worden.  Aus  einem  grossen  Gaso- 
meter aus  Glas  wurde  Luft  in  einen  Kolben  geleitet,  welcher 
circa  zwei  Liter  Hundeharn  enthielt,  der  vorher  während 
einiger  Minuten  mit  einer  reichlichen  Menge  Kalkmilch  durch- 
geschüttelt worden  war.  Aus  diesem  Kolben  strömte  die  Luft 
mit  dem  penetrant  riechenden  Körper  beladen:  1.  in  eine  leere 
Waschflasche,  2.  durch  zwei  Muencke'sche  Waschflaschen, 
welche  mit  lOproc.  Salzsäure  gefüllt  waren,  3.  durch  zwei 
gleiche  Waschflaschen  mit  40proc.  Natronlauge  gefüllt,  4.  durch 
eine  leere  Waschflasche,  5.  durch  ein  Stück  Verbrennungsrohr 


*)  Zeitsthr.  f.  Hiol.,  Bd.  X,  S. 
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von  ungefähr  60  cm.  Länge,  welches  in  seinem  mittleren 
Dritttheil  mit  über  der  Barth  ersehen  Alkohol- Glühlampe 
ausgeglühtem  Asbest  angefüllt  war.  Vermittelst  eines  T-Rohres 
wurde  mit  Salzsäure  und  Natronlauge  gewaschener  Sauerstoff 
aus  einem  Elkan'schen  Cylinder  in  das  Verbrennungsrohr 
eingeleitet,  so  dass  sich  der  Sauerstoff  und  die  mit  dem  übel- 
riechenden Körper  geschwängerte  Luft  im  Verbrennungsrohr 
vor  dem  Antreffen  beim  Asbest  mischten.  Aus  dem  Ver- 
brennungsrohr kommend,  mussten  dieVerbrennungsproducte  b) 
einen  Geissler'schen  Kali-Apparat  passiren,  welcher  zur 
Hälfte  mit  einer  2proc.  Natronlauge  angefüllt  war.  Bei  der 
eben  beschriebenen  Zusammenstellung  der  Apparate  wurde 
das  Verbrennungsrohr  an  der  Stelle,  wo  es  mit  dem  Asbest 
angefüllt  war,  wahrend  fünf  Stunden  hindurch  in  Rothgluth 
gehalten,  währenddem  die  Luft  und  der  Sauerstoff  durch 
ihre  Reinigungsapparate  in  ungefähr  dem  Tempo  passirten, 
wie  es  in  Elementar- Analysen  üblich  ist.  Nach  Ablauf  der 
fünf  Stunden  wurde  ein  Theil  der  in  dem  Kali-Apparat  ent- 
haltenen Natronlauge  mit  Salzsäure  angesäuert  und  mit  einigen 
Tropfen  Ghlorbaryum-Lösung  versetzt,  wobei  sofort  eine  Fällung 
von  Baryum-Sulphat  stattfand.  Die  aus  dem  Verbrennungs- 
rohr austretenden  Gase  haben  einen  vorgehaltenen  befeuchteten 
blauen  Lakmus-Streifen  sofort  intensiv  rothgefärbt,  wogegen 
dies  vor  dem  Eintritt  der  Verbrennung  nicht  der  Fall  war, 
ein  Beweis  also,  dass  die  gebildete  Schwefelsäure  aus  einer 
neutralen  Verbindung  hervorgegangen  ist. 

Ein  Controlversuch,  der  ganz  genau  wie  der  eben  be- 
schriebene Versuch  angestellt  wurde,  ausser  dass  an  Stelle 
des  Harn  enthaltenden  Kolbens  ein  mit  destillirtem  Wasser 
angefüllter  eingeschaltet  wurde,  zeigte,  dass  man  nach  einer 
gleichdauernden  Erhitzung  nicht  die  geringste  Spur  von 
Schwefelsäure  in  dem  Geissler'schen  Apparat  nachzuweisen 
vermochte.  Wir  müssen  daher  schliessen,  dass  der  flüchtige 
übelriechende  Körper,  um  den  es  sich  hier  handelt,  ein  schwefel- 
haltiger Körper  ist. 

Es  stellen  sich  hier  aber  gleich  zwei  Fragen  entgegen, 
Erstens,    kann    man    das    Auftreten    dieser    schwefelhaltigen 
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Verbindung  in  Beziehung  bringen  mit  der  Einwirkung  des 
Kalkhydrates  auf  irgend  eine  der  sogenannten  «neutralen»1) 
Schwefelverbindungen  des  Harns,  wie  etwa  Cystin  und  cystin- 
ähnliche  Körper,  die  Mercaptursäuren,  bezw.  Mercaptane,  oder 
die  unterschwefelige  Säure  und  die  Sulfocyansäure?  Zweitens, 
enthält  die  Luft  nachdem  sie  durch  den  mit  Kalk  gemischten 
Harn  und  nachträglich  durch  das  oben  beschriebene  System 
von  Waschflaschen  geleitet  worden  ist,  noch  irgend  einen 
zweiten  Körper,  als  den  nachgewiesenen  schwefelhaltigen? 

Die  erste  Frage  kann  mit  ziemlicher  Sicherheit  durch 
die  Methode  des  Ausschliessens  beantwortet  werden.  Cystin 
scheint  nicht  durch  Kalkmilch  bei  Zimmertemperatur  zersetzt 
zu  werden.  Wohl  aber  haben  Bau  mann  und  Brenziger1) 
nachgewiesen,  dass,  wenn  man  Aethylcystein  mit  einem  freien 
Alkali  erhitzt,  Aethylmercaptan  abgespalten  wird.  Bekanntlich 
hat  auch  zuerst  M.  v.  Nencki8)  nachgewiesen,  dass  der  üble 
Geruch  des  Harns  nach  Spargelgenuss  auf  dem  Vorkommen 
von  Methylmercaptan  beruht,  und  dass  dieses  Gas  auch  bei 
der  bacteriellen  Zersetzung  der  Eiweisskörper')  auftritt.  Ferner 
hat  Kar  plus8)  gefunden,  dass  Methylmercaptan  im  Harne  als 
das  Product  der  Einwirkung  eines  speciellen  Bacteriums  auftritt 
und  nach  L.  v.  N|encki6)  ist  Methylmercaptan  immer  in  den 
Gasen  des  Dickdarms  zu  finden.  Da  somit  das  Vorkommen 
von  Mercaptanen  unter  verschiedenen  Umständen  erwiesen 
ist,  so  ist  es  angebracht,  in  Fällen,  wo  man  es  mit  einem 
penetrant  riechenden,  nicht  näher  gekannten  schwefelhaltigen 
Körper  zu  thun  hat,  auch  auf  Mercaptane  zu  prüfen.  Nun 
ist  aber  in  unserem  Falle  das  Anstellen  von  Reactionen  auf 
Mercaptane  überflüssig,  denn  der  Zusatz  von  freien  Alkalien, 
welche  ja  die  hier  beschriebene  Schwefelverbindung  in  Freiheit 
setzten,  würde  ja  die  Mercaptane  fest  gebunden  haben.  Ausser- 


1)  Salkowski,    Archiv  f.  path.  Anat.  u.  Physiol.,  Bd.  58,  S.  47i 

2)  Zeitschr.  f.  physiol.  Chem.,  Bd.  16,  S.  565. 

8)  Arch.  f.  experim.  Pathol.  u.  Pharmakol.,  Bd.  28,  S.  206. 

4)  M.  v.  Nene ki  und  N.  Sieber,  Monatsh.  f.  Chemie,  Bd.  10,  S.  526. 

5)  Arch.  f.  pathol.  Anat.  u.  Physiol.,  Bd.  131,  S.  210. 

6)  Sitzb.  d.  Kais.  Akad.  in  Wien,  Mathem.  Classe  III,  Abth.  .98,  S.  437. 
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dem  ist  es  ganz  unmöglich,  dass  diese  kleinen  Mengen  Mer- 
captane  durch  die  zwei  mit  40proc.  Natronlauge  gefüllten 
Flaschen  hätten  passiren  können.  Nebenbei  sei  auch  bemerkt, 
dass  in  dem  Verbrennungsversuch  ein  Streifen  Filtrirpapier 
mit  alkalischer  Bleilösung  befeuchtet,  zwischen  dem  den  Harn 
enthaltenden  Kolben  und  der  ersten  Flasche,  und  ein  zweiter 
Streifen  zwischen  der  letzten  mit  Natronlauge  gefüllten  Wasch- 
flasche und  dem  Verbrennungsrohr  angebracht  worden  war. 
Niemals  aber  zeigten  diese  Streifen  auch  nur  die  geringste 
Farbenveränderung. 

Was  die  Mercaptursäuren  als  vermeintliche  Quellen 
unserer  schwefelhaltigen  Verbindung  anlangt,  so  wäre  nur 
an  die  Entdeckung  Baumann's1)  zu  erinnern,  dass  diese 
erst  beim  Kochen  mit  starker  Natronlauge  ihren  Schwefel 
abspalten  und  zwar  in  Form  des  betreffenden  Mercaptans. 
Und  was  die  übrigbleibenden,  bis  jetzt  bekannten  Schwefel- 
verbindungen  des  Harns,  wie  die  Sulfocyansäure  und  die 
unterschwefelige  Säure,  betrifft,  so  ist  auch  leicht  ersichtlich, 
dass  der  in  unserem  Verbrennungsversuch  nachgewiesene 
Schwefel  nicht  aus  diesen  Verbindungen  herrührt,  denn  die 
Alkali-  sowohl  wie  das  Kalksalz  ersterer  Säure  sind  in  wässe- 
riger Lösung  beständig,  und  obwohl  das  Kalksalz  letzterer 
Säure  unbeständig  ist,  so  ist  doch  nicht  anzunehmen,  dass 
seine  Spaltungsproducte  wie  die  schwefelige  Säure  und  der 
Schwefel  die  ganze  Reihe  von  Waschflaschen  zum  Theil,  wie 
erwähnt,  mit  starker  Natronlauge  angefüllt  hätten  passiren 
können.  Uebrigens  ist  der  Nachweis,  dass  die  flüchtige  Ver- 
bindung eine  schwefelhaltige  ist,  eben  so  sicher  zu  führen, 
wenn  man  sie  durch  Kali  oder  Natron  in  Freiheit  setzt,  als 
wenn  man  Kalkmilch  zu  diesem  Zwecke  benutzt. 

Nach  obigen  Ueberlegungen,  auch  ohne  Weiteres  über 
die  neue  Verbindung  erfahren  zu  haben,  darf  man  wohl 
schliessen,  dass  dieselbe  nicht  ein  Spaltungsproduct  einer  der 
bis  jetzt  bekannten  «neutralen»  Schwefelverbindungen  des 
Harnes  ist,  sondern  durch  die  Einwirkung  der  Kalkmilch  bezw. 


*)  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie,  Bd.  8,  S.  194. 
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fixen  Alkalien  aus  einer   bis  jetzt  unbekannten  Verbindung 
abgespalten  wird. 

Was  die  zweite  vorhin  aufgeworfene  Frage  betrifft,  ob 
nämlich  die  durchgeleitete  Luft  beim  Austreten  aus  der  letzten 
mit  Natronlauge  gefüllten  Waschflasche  noch  irgend  eine 
andere  flüchtige  Verbindung  mitführt,  so  wäre  hierüber  Folgen- 
des zu  sagen.  Da  die  Waschflaschen  zum  Theil  mit  starker 
Natronlauge,  zum  Theil  mit  Salzsäure  angefüllt  sind,  so  ist 
ersichtlich,  dass  nur  chemisch  indifferente  Verbindungen  die- 
selben passiren  können.  Daher  sind  ausgeschlossen,  soweit 
als  sie  diese  Frage  angehen,  alle  die  Anfangs  erwähnten  übel- 
riechenden Körper  mit  Ausnahme  der  organischen  Sulfide1). 
Hinsichtlich  der  stark  riechenden  Phosphine  wäre  ausser  ihrer 
basischen  Natur,  vermöge  welcher  sie1)  die  Salzsäure  nicht 
passiren  konnten,  noch  ihre  leichte  Oxydirbarkeit  zu  erwähnen. 
Obwohl  ein  Phosphin  nicht  als  Begleiter  unserer  Verbindung 
nach  der  Durchleitung  durch  die  verschiedenen  Waschflaschen 
anzunehmen  war,  so  war  es  doch,  beiläufig  bemerkt,  nicht 
unmöglich,  dass  eines  der  Phosphine  gleichzeitig  mit  dem 
indifferenten  schwefelhaltigen  Körper  durch  die  Einwirkung  der 
Kalkmilch  in  Freiheit  gesetzt  wurde.  Es  wurden  auch  in  der 
That  einige  Experimente  vorgenommen ,  um  diese  Frage  zu 
entscheiden ;  aber  sämmt liehe  Versuche,  eine  flüchtige  Phosphor- 
verbindung nachzuweisen,  sind  negativ  ausgefallen.  Um  nun 
wieder  zu  unserer  zweiten  Frage  zurückzukehren^  so  hätten 
wir  gesehen,  dass  alle  bekannten,  nur  im  Entferntesten  ähnlich 
riechenden  flüchtigen  Verbindungen  ausgeschlossen  sind,  in- 
sofern sie  nicht  chemisch  indifferente  Körper  sind.  Die  nach- 
folgenden Versuche  beweisen  auch,  dass,  falls  auch  noch  ein 
zweiter  Körper  neben  dem  schwefelhaltigen  nach  dem  Durch- 
leiten durch  die  verschiedenen  Waschflaschen  vorhanden  ist, 
dieser  keinen  störenden  Einfluss  auf  das  Studium  der  Natur 
des  letzteren  ausgeübt  hat. 

*)  Die  analogen  Selenide  und  Telluride  kommen  natürlich  nicht 
in  Betracht  als  constante  Producte  des  thierischen  Stoffwechsels.  Siebe 
aber  hierüber  die  neulich  erschienene  sehr  interessante  Abhandlung  von 
J.  Hofmeister  im  Arch.  f.  exp.  Pathol.  und  Pharmakal.,  Bd.  33,  S.  1& 

2)  Ausser  den  primären  Phosphinen. 
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Lösung  der  Verbindung  in  concentrirter  Schwefelsäure  und 
einige  Eigenschaften  dieser  Lösung. 

Es  wurde  nun  eine  Reihe  von  Versuchen  unternommen, 
deren  Zweck  die  Gewinnung  der  Schwefelverbindung  in  einer 
für  das  Studium  ihrer  Eigenschaften  und  für  eine  Analyse 
genügende  Quantität  war.  Nach  vielen  Vorversuchen  hat  sich 
in  der  reinen  concentrirten  Schwefelsäure  ein  Mittel  finden 
lassen,  welches  die  Verbindung  vollständig  zurückhält  und  mit 
ihr  eine  geruch-  und  farblose  Verbindung  eingeht.  Die  Me- 
thode des  Auffangens  in  concentrirter  Schwefelsäure  ist  sehr 
einfach.  Eine  B uns en' sehe  Saugpumpe  wird  benutzt,  um 
Luft  fortwährend  durch  einen  Kolben,  welcher  circa  zwei 
Liter  Hundeharri  plus  die  genügende  Menge  Kalkmilch  ent- 
hält, zu  saugen.  Aus  diesem  Kolben  muss  die  Luft,  mit  Am- 
mouiakdämpfen  und  dem  riechenden  Körper  beladen,  durch 
zwei  mit  lOproc.  Salzsäure  gefüllte  Gaswaschflaschen  hindurch- 
streichen, sodann  durch  zwei  ähnliche  Waschflaschen  mit 
40proc.  Natronlauge  gefüllt,  dann  durch  ein  U-Rohr  von 
30  cm.  Höhe  und  27s  cm.  Durchmesser,  welches  mit  Kalihydrat- 
stücken angefüllt  ist,  dann  nacheinander  durch  zwei  ähnliche 
U-Röhren,  welche  mit  granulirtem  Chlorcalcium  gefällt  sind, 
und  nun  durch  einen  Geissler'schen  Apparat  (oder  auch 
eine  kleinere  Gaswaschflasche),  welcher  zur  Hälfte  mit  con- 
centrirter Schwefelsäure  angefüllt  ist.  Die  Verbindungen 
zwischen  den  Flaschen  waren  alle  Glas  an  Glas  und  der  be- 
nutzte schwarze  Gummischlauch  aus  bestem  Para-  Gummi. 
Zwei  solche  Apparaten -Zusammenstellungen,  wie  die  eben 
beschriebenen,  wurden  mit  einem  T-Rohr  so  verbunden,  dass 
die  Luft  mit  dem  zu  absorbirenden  Körper  durch  nur  einen 
mit  conc.  Schwefelsäure  gefüllten  Geissl er' sehen  Apparat 
streichen  musste  und  beide  Apparate  wurden  auch  durch 
eine  b  uns  en' sehe  Pumpe  im  Gange  erhalten. 

Beim  Durchstreichen  der  Luft  durch  die  concentrirle 
Schwefelsäure  verliert  sie  ihren  penetranten  Geruch  vollständig. 
Die  Schwefelsäure  ist  auch  geruchlos,  nur  findet  man,  dass 
sie  einen  merklichen  zwiebelartigen  Geruch  bekommt,  wenn 
die  Luft  aus  dem  Harn-Kolben  in  raschem  Tempo  während 
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24  Stunden  oder  mehr  ununterbrochen  hindurch  wirbelt. 
Gewöhnlich  wurde  ein  wie  oben  beschriebener  Ansammlungs- 
apparat 72  Stunden  ununterbrochen,  mit  Ausnahme  der  für 
das  Einstellen  eines  mit  frischem  Harn  gefüllten  Kolbens 
nöthigen  Zeit,  im  Gange  erhalten.  In  dieser  Zeit  hatte  die 
conc.  Schwefelsäure  soviel  von  der  flüchtigen  Verbindung 
absorbirt,  als  man  mit  einem  Luftstrom  aus  15—20  Liter 
Hundeharn  austreiben  konnte.  Nach  dieser  Zeit  wurde  frische 
Schwefelsäure  eingesetzt  und  der  Apparat  wieder  in  Gang 
gesetzt. 

Wenn  man  nun  die  geruchlose  oder  nur  schwach 
riechende  Schwefelsäure-Lösung  mit  Eisstücken  versetzt  oder 
mit  Wasser  verdünnt,  oder  den  Versuch  macht,  sie  mit  freien 
Alkalien  zu  neutralisiren ,  so  macht  sich  in  ganz  intensiver 
Weise  der  Geruch  eines  der  Alkylsulfide  bemerkbar.  Einige 
von  mir  nach  den  Vorschriften  von  P.  Klason1)  dargestellte 
Sulfide,  wie  Methylsulfid,  Aethylsulfid  und  Methyläthylsulfid, 
zeigten  alle  diese  erwähnenswerthe  Eigenschaft,  sich  in  conc. 
Schwefelsäure  zu  einer  völlig  färb-  und  geruchlosen  Ver- 
bindung aufzulösen,  welche  nachher  beim  Verdünnen  mit 
Wasser  wieder  gespalten  wird.  Die  Grenzen  dieser  Löslich- 
keit habe  ich  nicht  bestimmt  und  will  hier  nur  erwähnen, 
dass  ich  mehrere  Male  10—12  gm.  Aethylsulfid  in  100  cbcm. 
concentrirter  Schwefelsäure  gelöst  habe,  nachdem  ich  natürlich 
vorher  beide  Flüssigkeiten  auf  0°  C.  abgekühlt  hatte.  Versetzt 
man  eine  solche  geruchlose  Lösung  mit  Eisstücken  oder  ver- 
dünnt man  sie  unter  Abkühlung  mit  einer  auf  0°  G.  gehaltenen 
4proc.  Schwefelsäure-Lösung,  so  wird  die  Verbindung,  wie 
schon  angegeben,  gespalten  und  das  Sulfid  scheidet  sich  als 
eine  auf  der  Schwefelsäure  schwimmende  Flüssigkeit  aus, 
sobald  erstere  mit  ungefähr  20°/0  Wasser  verdünnt  worden 
ist.  Beim  Neutralisiren  mit  Laugen  und  Salzen  verhielten  sich 
einige  zum  Vergleiche  dargestellte  sehr  verdünnte  Lösungen 
des  Aethylsulfids  in  concentrirter  Schwefelsäure  genau  so, 
wie  die   ähnlichen   aus   dem  Harne   dargestellten  Lösungen. 


*)  Ber.  d.  deutsch,  ehem.  Gesellsch.,  Bd.  20,  S.  3407. 
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Die  Nachschlagewerke  über  organische  Chemie  erwähnen  diese 
Eigenschaft  der  Alkylsulfide  der  Reihe  (CnHan+OsSi  gar  nicht, 
und  erst,  nachdem  ich  obige  Versuche  angestellt  hatte,  erfuhr 
ich,  dass  man  in  der  Technik  beim  Reinigen  des  rohen  Ohio- 
Petroleums  von  dieser  Eigenschaft  der  Sulfide  Gebrauch  macht 
und  dass  Mabery  und  Smith1)  auch  auf  diese  Weise  ver- 
schiedene Alkylsulfide  aus  Destillaten  des  rohen  Petroleums 
gewonnen  haben. 

Die  Thatsache  nun,  dass  sich  aus  Hundeharn  eine  flüch- 
tige schwefelhaltige  Verbindung  austreiben  lässt,  welche  von 
concentrirter  Schwefelsäure  zurückgehalten  wird  und  welche 
beim  Verdünnen  der  schwefelsauren  Lösung  den  intensivsten 
Geruch  der  Alkylsulfide  und  speciell  des  Aethylsulfides  ver- 
breitet, forderte  ohne  Weiteres  auf,  sonstige  Reactionen  auf 
Sulfide  anzustellen  oder  ausfindig  zu  machen.  Soweit  mir 
bekannt,  sind  die  Alkylsulfide  die  einzigen1)  unter  den  flüch- 
tigen Schwefelverbindungen,  welche  sich  in  Schwefelsäure 
lösen  und  sich  nachher  beim  Verdünnen  mit  Wasser  wieder 
unverändert  daraus  ausscheiden.  Meine  Untersuchungen  über 
die  Natur  dieses  in  Hundeharn  enthaltenen  Sulfides,  wie  ich 
die  nachgewiesene  flüchtige  Schwefelverbindung  jetzt  schon 
nennen  will,  wären  viel  leichter  zu  Ende  gebracht  worden, 
wenn  ich  eine  Schwefelsäure-Lösung  hätte  herstellen  können 
von  einer  solchen  Goncentration ,  dass  sich  das  Sulfid  beim 
Verdünnen  dieser  Lösung  mit  Wasser  als  eine  abhebbare 
Schicht  oben  angesammelt  hätte,  genau  so,  wie  es  z.  B.  bei 
den  oben  erwähnten  circa  10°/0  Lösungen  der  Fall  war.  Ver- 
schiedene Umstände  wirkten  aber  der  Verwirklichung  dieses 


l)  Americ  ehem.  Journal,  Vol.  13,  S.  243  und  Vol.  16,  S.  38. 
R.H.Smith,  ehem.  soc.  Jour,n.  [2],  VII,  S.  302,  hat  auch  Aethylsulfid 
mit  dem  gleichen  Volum  conc.  Schwefelsäure  behandelt,  um  zur  äthyl- 
unterschwefeligen  Säure  zu  gelangen.  Aus  dem  mir  bis  jetzt  nur  zu- 
gänglichen Referat  in  den  Jahresber.  von  Kopp  und  Will,  1869  (22)r 
S.  352 ,  ist  nicht  zu  ersehen ,  ob  S  m  i  t  h  irgend  eine  Angabe  Aber  die 
Wiederausscheidung  des  Sulfids  bei  der  Verdünnung  mit  Wasser  ge- 
macht hat. 

*)  Ob  sich  die  analogen  Selenide  und  Telluride  in  dieser  Hinsicht 
ähnlich  verhalten,  habe  ich  noch  nicht  Gelegenheit  zu  prüfen  gehabt. 
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Wunsches  entgegen.  Denn,  erstens  ist  es  kaum  zu  vermeiden, 
dass  nicht  die  concentrirte  Schwefelsäure  bald  wässeriger 
wird  und  demgemäss  das  Sulfid  weniger  vollständig  absorbirt, 
zweitens,  findet  auch  ohne  Zweifel  ein  ansehnlicher  Verlust 
an  Sulfid  statt  durch  eine  theilweise  Oxydation  desselben, 
welche  durch  das  fortwährende  Aufwirbeln  der  Schwefelsäure 
Seitens  des  rasch  hindurchgesogenen  Luftstromes  eingeleitet 
wird,  und  drittens  sind  die  Alkylsulfide  weit  mehr  löslich  in 
Wasser  bezw.  in  angesäuertem  Wasser,  als  man  bis  jetzt 
dachte.  Nichtsdestoweniger  habe  ich  mir  leicht  Lösungen 
dieses  Harnsulfides  in  conc.  Schwefelsäure  von  einer  solchen 
Con centration  verschaffen  können,  dass  ich  nach  Ausfuhrung 
der  im  Folgenden  zu  beschreibenden  Versuche  nicht  länger 
über  seine  Natur  im  Zweifel  sein  kann. 


Oxydation  des  Hamsulflds  mit  Kaliumpermanganat 

Wie  allgemein  bekannt,  lassen  sich  die  Alkylsufide  durch 
eine  gelinde  Oxydation  in  die  flüssigen  Sulfoxyde  und  durch 
eine  kräftigere  Oxydation  in  die  sehr  beständigen  krystallini- 
schen  Sulfone  überführen.  Wird  z.  B.  Aethylsulfid  (C,!!,),^ 
der  Einwirkung  einer  Salpetersäure  vom  spec.  Gew.  1,2  aus- 
gesetzt, so  bekommt  man  die  Salpetersäureverbindung  des 
Aethylsulfoxyds  (C^H^SO,  welches  im  freien  Zustande  eine 
dickflüssige,  in  Wasser  leicht  lösliche  und  leicht  zersetzliche  Ver- 
bindung ist.  Wendet  man  hingegen  zur  Oxydation  rauchende 
Salpetersäure  an,  so  bekommt  man  das  Aethylsulfon  (CjHJjSO,, 
welches  in  grossen  rhombischen  Tafeln  krystallisirt,  sehr  löslich 
in  Wasser  ist,  bei  70°  schmilzt,  und  sich  bei  248°  ohne  Zer- 
setzung destilliren  lässt.  Ferner  lassen  sich  die  Sulfoxyde 
leicht  mittelst  Zink  und  Schwefelsäure  reduciren,  unter  Re- 
generation des  ursprünglichen  Sulfides,  während  dem  die  Sul- 
fone als  sehr  beständige  Körper  von  Zink  und  Schwefelsäure 
nicht  angegriffen  werden. 

Ich  versuchte  nun  die  concentrirte  Schwefelsäurelösung 
des  Harnsulfids  mit  Kaliumpermanganat  zu  oxydiren  in  der 
Erwartung,  ein  Sulfon  zu  bekommen,  dessen  elementare  Zu- 
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sammensetzung  sofort  über  die  Frage,  mit  welchem  Sulfid 
ich  es  zu  thun  hatte,  Aufschluss  geben  würde.  Ich  verfuhr 
zunächst  wie  folgt.  Ungefähr  100  cbcm.  conc.  Schwefelsäure, 
in  welcher  jene  Menge  Sulfid,  welche  aus  25  Liter  Hundeharn 
ausgetrieben  werden  konnte,  gelöst  war,  wurde  auf  0°  C. 
abgekühlt  und  von  Zeit  zu  Zeit  mit  einigen  Tropfen  einer 
ebenfalls  bei  0°  gehaltenen  concentrirten  wässerigen  Kalium- 
permanganatlösung  versetzt  und  zwar  so  lange,  bis  kein  Per- 
nmnganat  mehr  entfärbt  wurde.  Dann  wurde  mit  einer  ab- 
gekühlten iproc.  Schwefelsäurelösung  verdünnt,  bis  das  Ganze 
ungefähr  einer  20proc.  Schwefelsäure  gleichkam.  Nun  wurde 
auf  dem  Wasserbade  erwärmt,  und  da  jetzt  von  Neuem  Per- 
manganat  reducirt  wurde,  wurde  von  diesem  nochmals  zu- 
gesetzt, bis  ein  kleiner  Ueberschuss  vorhanden  war.  Nachdem 
keine  Reduction  des  Permanganats  mehr  stattfand,  wurde 
der  Ueberschuss  an  Permanganat  durch  vorsichtigen  Zusatz 
von  ameisensaurem  Natron  zersetzt.  Die  abgekühlte  Lösung 
wurde  nun  mit  Kaliumhydrat  schwach  alkalisch  gemacht,  auf 
dem  Wasserbade  eingedampft,  bis  sich  viel  Kaliumsulphat  aus- 
geschieden hatte.  Das  Ganze  wurde  nun  auf  das  Saugfilter 
gebracht,  abgesaugt,  mit  wenig  Wasser  nachgewaschen  und  das 
Filtrat  wieder  eingedampft,  und  von  dem  ausgeschiedenen  Salze 
wieder  abgesaugt  und  wieder  nachgewaschen.  Nun  wurde 
zur  Trockene  eingedampft,  und  der  trockene  Rückstand  mit 
absolutem  Alkohol  ausgelaugt.  Der  Alkohol  wurde  verjagt 
und  der  Rückstand  wieder  mit  wenig  absolutem  Alkohol  auf- 
genommen, dieser  wurde  wieder  verjagt  und  der  Rückstand 
nochmals  mit  absolutem  Alkohol  aufgenommen.  Nach  dem 
Verdunsten  des  Alkohols  hinterblieb  ein  deliquescirendes  Salz, 
welches  alle  Eigenschaften  des  essigsauren  Kaliums  aufwies. 
Es  roch  nach  Essigsäure  beim  Uebergiessen  mit  Schwefelsäure, 
die  aufsteigenden  Dämpfe  rötheten  blaues  Lacmuspapier,  der 
charakteristische  Geruch  des  Essigäthers  entwickelte  sich  beim 
Erwärmen  einer  Portion  des  Salzes  mit  conc.  Schwefelsäure 
und  Alkohol,  und  seine  wässerige  Lösung  gab  die  bekannte 
beständige  blutrothe  Färbung  nach  Zusatz  von  Eisenchlorid- 
lösung.    Diese  Reactionen  mit  der  Deliquescenz  des  Kalium- 
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salzes  zusammengenommen,  lassen  keinen  Zweifel  aufkommen» 
dass  man  es  mit  Essigsäure  zu  thun  hatte.  Da  ein  solches 
Resultat  bei  dem  Oxydations versuch  ganz  unerwartet  war, 
wurde  dieser  noch  zwei  Mal  wiederholt  und  zwar  mit  einigen 
kleinen  Abänderungen  in  der  Ausführung,  so  wurde  z.  B.  in 
dem  einen  dieser  Versuche  ein  Ueberschuss  an  Permanganat 
vermieden,  so  dass  man  kein  ameisensaures  Natron  zur  Re- 
duction  dieses  Ueberschusses  anwenden  musste,  aber  immer 
bekam  ich  als  Oxydationsproduct  nur  Kaliumacetat. 

Ein  Gontrolversuch  wurde  nun  gemacht,  um  zu  er- 
forschen, ob  die  angewendeten  Reagentien  eine  Verunreinigung 
enthielten,  welche  bei  der  Oxydation  Essigsäure  liefern  konnte. 
Das  Resultat  dieses  Versuches  war  vollständig  negativ,  es 
Hess  sich  nicht  eine  Spur  Acetat  in  dem  alkoholischen  Auszug 
nachweisen. 

Da  es  möglich  erschien,  dass  eine  Spur  von  einem 
Sulfon  doch  mit  dem  deliquescirenden  Salze  vermischt,  der 
Beobachtung  entgehen  konnte,  wurde  in  dem  Oxydations- 
versuch der  deliquescirende  Rückstand  mit  Schwefelsäure 
Übergossen  und  die  Essigsäure  unter  öfterem  Nachgiessen  von 
Wasser  soweit  wie  möglich  verdampft,  sodann  mit  Natron- 
lauge neutralisirt ,  eingedampft  und  wie  vorher  mit  Alkohol 
extrahirt.  Nach  dem  Verjagen  des  Alkohols  hinterblieb  nur  eine 
Spur  Essigsäure  und  schwefelsaures  Alkali,  es  war  abermals 
nichts  von  einem  Sulfon  zu  finden. 

Nach  dem  Ausgang  aller  dieser  Oxydationsversuche  kann 
man  nur  schliessen,  dass  das  Sulfid  aus  dem  Hundeharn  eine 
oder  auch  zwei  Aethylgruppen  enthält.  Es  sei  noch  im  Vorbei- 
gehen bemerkt,  dass  die  gefundenen  Mengen  essigsauren  Salzes 
natürlich  nicht  sehr  grosse,  aber  immerhin  so  reichlich  sind, 
dass  sie  bei  sorgfältigem  Arbeiten  nicht  übersehen  werden 
können,  und  dass  man  alle  die  angegebenen  Reactionen  sehr 
gut  damit  ausführen  konnte.  Auf  eine  in  dem  Sulfid  extra 
enthaltene  Methylgruppe  lässt  sich  schwerlich  etwas  aus  den  bei 
dem  Oxydationsversuch  gemachten  Betrachtungen  schliessen. 
Eine  Methylgruppe  würde  natürlich  zu  Kohlensäure  und  Wasser 
oxydirt  worden  sein.   Nun  wurde  auch  thatsächlich  beobachtet, 


265 

dass  Kohlensaure  entwickelt  wurde,  als  die  mit  einem  Ueber- 
schuss  an  Permanganat  versetzte  Lösung  auf  dem  Wasserbade 
erhitzt  wurde.  Nun  kann  aber  diese  unter  diesen  Umständen 
abgegebene  Kohlensäure  ebensogut  von  einer  theilweisen  voll- 
ständigen Oxydation  der  Aethylgruppen  zu  Kohlensäure  und 
Wasser,  als  von  der  Oxydation  einer  Methylgruppe  herrühren, 
denn  die  Abgabe  von  Kohlensäure  findet  auch  statt,  wenn 
man  synthetisch  dargestelltes  Aethylsulfid,  wie  oben  angegeben, 
oxydirt.  Dieser  Punkt,  ob  das  Sulfid  Diäthylsulfid  (CtH4)fS, 
oder  Methyl- Aethylsulfid  (CH8.C,H5)S  ist,  lässt  sich  also  durch 
das  Ergebniss  des  Oxydationsversuches  allein  nicht  entscheiden. 


Oxydation  des  synthetisch  dargestellten  Sulfids. 

Es  lag  nun  nahe,  einen  vergleichenden  Oxydationsversuch 
mit  synthetisch  dargestelltem  Aethylsulfid  anzustellen.  Bei 
einem  Vorversuch  wurden  fünf  Gramm  Aethylsulfid  (welches 
bei  91,9—92°  G.  überdestillirt  war)  in  50  cbcm,  abgekühlter 
Schwefelsäure  gelöst  und  in  diese  Lösung  wurden  von  Zeit 
unter  beständiger  Abkühlung  kleine  Portionen  von  fein- 
gepulvertem Kaliumpermanganat  hineingerührt.  Wenn  bei 
diesem  Zusatz  von  Permanganat  mehr  als  die  geringste  Quan- 
tität auf  einmal  hinzugetzt  wird,  dann  findet  jedesmal  eine 
kleine  Entzündung  statt  und  der  Geruch  des  Aethylsulfids 
macht  sich  in  intensivster  Weise  bemerkbar,  woraus  ersicht- 
lich, dass  man  bei  dieser  Art  des  Oxydirens  starke  Verluste 
erleidet.  Nachdem  12  gr.  feingepulvertes  Permanganat  in 
beschriebener  Weise  in  die  Sulfidlösung  eingerührt  worden 
waren,  wurde  wegen  des  erwähnten  Verlustes  ander?  verfahren. 
Es  wurde  erst  nochmals  mit  25  cbcm.  kalter  concentrirter 
Schwefelsäure  verdünnt,  sodann  wurde  weiter  oxydirt  durch 
Zusatz  einer  concentrirten  wässerigen  Permanganatlösung  und 
inzwischen  wurden  noch  circa  20  cbcm.  Wasser  hinzugegossen. 
Es  resultirte  auf  diese  Weise  eine  farblose  Flüssigkeit  von 
deutlich  zwiebelartigem  Gerüche.  Das  Ganze  wurde  durch 
langsames  Zugiessen  von  Wasser  bis  auf  ein  Liter  verdünnt 
und  währenddem  auch  immer  noch  Permanganat  hinzugesetzt. 
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Nun  wurde  kurze  Zeit  aufgekocht  und  da  immer  noch  Pei- 
manganat  reducirt  wurde,  wurde  von  diesem  noch  mehr  zu- 
gesetzt, bis  ein  Ueberschuss  vorhanden  war.  Es  wurden  nun 
ungefähr  200  cbcm.  von  der  Flüssigkeit  abdestillirt.  Das 
Destillat,  welches  sauer  reagirte,  wurde  mit  Kalilauge  neu- 
tralisirt  und  eingedampft.  Der  kleine  zerfliessliche  Rückstand 
bestand  aus  essigsaurem  und  kohlensaurem  Kalium,  und  es 
Hessen  sich  alle  die  schon  früher  erwähnten  Reactionen  auf 
Essigsäure  mit  ihm  ausführen.  Bei  einem  ähnlichen  Versuche 
ist  die  Beobachtung  gemacht  worden,  dass,  wenn  man  zur 
Destillation  schreitet,  bevor  noch  die  Oxydation  vollendet  istt 
man  ein  Destillat  von  einem  sehr  unangenehmen  Geruch  be- 
kommt, der  zugleich  an  Essigsäure  und  an  Zwiebeln  erinnert 
und  in  einem  solchen  Destillat  lässt  sich  auch  viel  schwefelige 
Säure  nachweisen.  Um  neben  ihr  noch  die  Essigsäure  auf- 
zufinden, muss  man  natürlich  erst  die  schwefelige  Säure  durch 
Zusatz  von  Permanganat  zu  Schwefelsäure  oxydiren.  Es  sei 
nur  noch  bemerkt,  dass  in  jenem  Stadium  des  Versuches,  wo 
die  Schwefelsäurelösung  des  Sulfides  mit  Permanganat  auf- 
gekocht wird,  auch  sehr  viel  Kohlensäure  entwickelt  wird 
und  dass  jedenfalls  der  grösste  Theil  des  Sulfids  zerstört  und 
nur  ein  geringer  Theil  zu  Essig-  und  Schwefelsäure  oxydirt 
wird.  Es  verhält  sich  also  das  synthetisch  dargestellte  Sulfid, 
wenn  es  in  conc.  Schwefelsäure  gelöst  und  in  dieser  Lösung 
mit  Kaliumpermanganat  oxydirt  wird,  genau  so,  wie  das  aus 
dem  Hundeharn  gewonnene  Sulfid. 

Da  man  die  Alkylsulfide  bis  jetzt  nur  an  dem  Schwefel- 
atom oxydirt  hatte  und  nicht,  wie  oben  angegeben,  zu  Essig- 
und  Schwefelsäure,  so  unternahm  ich  einige  Versuche,  deren 
Zweck  eine  grössere,  womöglich  quantitative,  Ausbeute  an 
Essigsäure  war.  In  einem  solchen  Versuche  wurden  z.  ß. 
12  gr.  Aethylsulfid  in  100  cbcm.  conc.  Schwefelsäure  gelöst 
und  unter  starker  Abkühlung  in  einer  Eis-  und  Kochsalz- 
Mischung  allmälig  unter  beständigem  Umrühren  mit  einer 
ebenfalls  abgekühlten  Lösung  von  Permanganat  in  concentrirter 
Schwefelsäure  versetzt.  Es  wurde  etwas  weniger  als  die  be- 
rechnete Menge  Permanganat,  nämlich  65  gr.,  in  200  cbcm. 
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Schwefelsäure  gelöst,  angewandt:  Zuerst  verlief  die  Oxydation 
ohne  Störungen,    aber   gegen    Ende    des   Versuchs   fing   die 
Mischung  an  zu  schäumen,   Flammen   schössen  hervor  und 
der  grösste  Theil  des  Sulfids  verbrannte.   Aber  auch  in  diesem 
Falle  konnte   ich   die   Essigsäure   im   Destillate    nachweisen. 
Das  Silbersalz  wurde  auch  dargestellt.     Es  krystallisirte  aus 
wässeriger  Lösung  in  langen  glänzenden  Nadeln,  welche  beim 
Erhitzen  Dämpfe  der  Essigsäure  abgaben  und  einen  Beschlag 
von  Silber  auf  dem  Tiegel  hinterliessen.     Auch  entwickelte 
sich  der   charakteristische  Geruch   des  Essigäthers  beim  Er- 
wärmen derselben  mit  concentrirter  Schwefelsäure  und  Alkohol. 
Andere  Versuche  missglückten  auch  wegen  des  Feuerfangens, 
sobald  eine  gewisse  Menge  des  Permanganats  in  concentrirter 
Schwefelsäure   zur  Lösung   des   Sulfids   hinzugetzt   war.     Es 
scheint,  dass  man  den  Nachweis  der  Essigsäure  als  Oxydations- 
product  des  Aelhylsulfids  am  Einfachsten  führen  kann,  wenn 
man  seine  Lösungen  in  conc.  Schwefelsäure  direct  mit  einer 
concentrirten    wässerigen  Lösung  von  Permanganat  oxydirt. 
Welcher  Art  die  Verbindung  zwischen  Aethylsulfid  und  con- 
centrirter Schwefelsäure  ist  und  ob  nicht  vielleicht  Thioessig- 
säure  als  intermediäres  Product  bei   der  Oxydation   entsteht, 
sind  Fragen,  die  ich  hier  nicht  diskutiren  kann. 

Doppelverbindung  des  Harnsulfids  mit  Quecksilberchlorid. 
Da  das  Harnsulfid  in  seinen  bis  jetzt  betrachteten  Eigen- 
schaften mit  dem  Aethylsulfid  übereinstimmt,  so  wurde  auch 
das  Verhalten  beider  gegen  Quecksilberchlorid  studirt  und 
verglichen.  Eine  in  der  Weise,  wie  Anfangs  beschrieben,  ge- 
wonnene conc.  Schwefelsäurelösung  des  Harnsulfids  wurde 
unter  Abkühlung  mit  einer  kalten  4proc.  Schwefelsäurelösung 
soweit  verdünnt,  bis  der  Gehalt  an  Schwefelsäure  nur  noch 
ungefähr  30  °/0  betrug.  Bei  dieser  Verdünnung  verbreitet  sich 
der  Geruch  des  Aethylsulfids  in  solch  intensiver  Weise,  dass 
man  genöthigt  ist,  um  nicht  zu  sehr  belästigt  zu  werden,  die 
Verdünnung  unter  einem  Abzüge  vorzunehmen.  Beiläufig 
sei  erwähnt,  dass  keiner  der  in  meinem  Laboratorium  arbeiten- 
den Herren  jemals  errathen  konnte,  ob  ich  mit  dem  Verdünnen 
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einer  Lösung  des  Harnsulfids  *  oder  des  synthetischen  Aethyl- 
sulfids  beschäftigt  war. 

Nachdem  Verdünnen   wurde  mit  Aether  ausgeschüttelt, 
der  Aether  zwei  Mal  mit  destillirtem  Wasser  gewaschen,  dann 
mit  einer  alkoholischen  Lösung  von  Quecksilberchlorid  (1  gr. 
HgCl,)  versetzt,   dann  zu   zwei  Drittel   auf  dem  Wasserbad 
verdampft  und  nun  in  vacuo  über  Schwefelsäure  verdunsten 
gelassen.     Der  Rückstand,   welcher  stark  nach  Aethylsulfid 
roch,  wurde  auf  ein  Filter  gebracht,  mit  Wasser  gewaschen, 
um   den   grossen   Ueberschuss    von   Quecksilberchlorid    fort- 
zuschaffen, der  ungelöst  gebliebene  Rückstand  über  Schwefel- 
säure getrocknet,  dann  in  wenig  heissem  Alkohol  gelöst,  filtrirt 
und    zum    Krystallisiren    bei    Seite    gestellt.      Nachdem    sich 
Krystalle  (in   Form   von   langen,   schmalen,   starkglänzenden 
Prismen  an  den  Seiten  des  Gefässes  abgesetzt  hatten,  wurden 
diese  von  den  alkoholischen   Laugen  möglichst    befreit  und 
nach  dem  Trocknen,   obwohl  mit  etwas  amorphem  Material, 
verunreinigt,  auf  ihren  Schmelzpunkt  geprüft.     Dieser  lag  bei 
145°  C.     Das  Material  reichte  leider  für  weitere  Reinigungs- 
versuche nicht  aus.   In  einem  weiteren  Versuche,  wo  auch  das 
Material  zur  weiteren  Reinigung  nicht  ausreichte,  schmolzen 
die  gepulverten  Krystalle,  welche  auch  wie  vorher  mit  amorphem 
Material  gemischt  waren,  bei  150°  C.     Das  Bemerkenswerthe 
in   beiden   Schmelzpunktbestimmungen   aber  war,    dass  aus 
den    schwarzen    Tropfen,    zu   welchen    das    gepulverte    Ma- 
terial in   den  Capillarröhrchen  zusammenschmolz,  beim  Ab- 
kühlen lange,  schöne  Prismen  hervorschossen.     Nun  schmilzt 
zwar  die  frisch  dargestellte  Quecksilberdoppelverbindung  des 
synthetischen  Sulfids  zu  einer  ganz  klaren  farblosen  Flüssig- 
keit  bei   119°   C.    und    lässt   sich    ohne   Veränderung   ihrer 
Farbe  u.  s.  w.  bis  auf   180°   erhitzen,   aber   beim  Abkühlen 
schiessen  aus  den  geschmolzenen  Tropfen  ganz  die  gleichen 
Prismen  hervor,  wie  in  den  angegebenen  Fällen.     Vergleicht 
man  weiter  das  Verhalten  der  synthetisch  dargestellten  Doppel- 
verbindung, so  findet  man,  dass  sie  eine  bedeutende  Schmelz- 
punktserhöhung erleidet,   wenn  die  feingepulverten  Krystalle. 
welche   bei    119°  C.    schmolzen,   während  zwei  Wochen  im 
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Exsiccator  über  Schwefelsäure  stehen.  Dann  liegt  der  Schmelz- 
punkt bei  131°  C.  Diese  Erhöhung  ist  wohl  auf  den  frei- 
gewordenen Sublimat  zu  beziehen,  da  bekannterweise  die  Ver- 
bindung fortwährend  Aethylsulfid  verliert.  Krystalle  von  der 
nämlichen  Darstellung,  welche  aber  im  ungepulverten  Zustande 
auch  zwei  Wochen  im  Exsiccator  aufbewahrt  waren,  schmolzen 
bei  ISO0  C.  und  zeigten  daher  eine  verhältriisämässig  unbe- 
deutende Schmelzpunktserhöhung. 

Obwohl  nun  bei  der  Doppelverbindung  des  Harnsulfids 
die  Schmelzpunkte  viel  zu  hoch  gefunden  worden  sind,  so 
möchte  ich  doch  folgende  Gründe  geltend  machen,  dass  wirk- 
lich eine  Doppel  Verbindung,  wie  etwa  (C^H^S.HgCl,,  vor- 
lag. Hierfür  spricht  erstens  der  Geruch  der  Verbindung. 
Sofort  nach  dem  Herausnehmen  der  getrockneten  Verbindung 
aus  dem  Exsiccator  bemerkt  man  kaum  einen  Geruch  an  ihr* 
aber  lässt  man  sie  nur  kurze  Zeit  an  der  Luft  stehen,  so 
wird  der  Sulfidgeruch  sehr  deutlich;  sodann  ihre  Unlöslichkeit 
in  Wasser,  ihre  Löslichkeit  in  Alkohol. und  Aether  und  das 
schon  erwähnte  Verhalten  beim  Erstarren  im  Capillarrohr. 
In  allen  diesen  Punkten  stimmt  die  Doppelverbindung  des 
Harnsulfids  mit  jener  des  Aethylsulfids  vollständig  überein. 
Es  ist  nämlich  ausserordentlich  schwer,  kleine  Quantitäten, 
sagen  wir  einige  Gentigramme,  dieser  ohnehin  nicht  beständigen 
Doppel  Verbindung  von  einem  grossen  Ueberschuss  an  Sublimat 
zu  trennen.  Die  verschiedenen  Operationen  bei  der  Reinigung 
und  Krystallisation ,  wie  das  lange  dauernde  Waschen  mit 
Wasser,  das  Trocknen  u.  s.  w.  bedingen  solche  Verluste,  dass 
bei  geringem  Material  keine  vollständige  Reinigung  zu  er- 
zielen ist. 

Schmelzpunkt  der  synthetisch  dargestellten  Doppelverbindung 

(C2H6)2S.HgCl2. 

Von  Loir1)  ist  angegeben  worden,  dass  dieses  Salz  bei 

1)0°   C.   schmilzt.     Ich  habe  vorhin   schon  bemerkt,  dass  ich 

<Jen  Schmelzpunkt  also  bei  119*  liegend  finde.    Ich  habe  die 


*)  Ann.  d.  Chem.  und  Pharmac,  Bd.  107,  S.  234. 
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Doppelverbindung,  welche,  wie  Loir  angibt,  bei  schnell  ver- 
aufender  Krystallisation  aus  heissem  Alkohol  in  langen  glänzen- 
den Krystallnadeln  auskrystallisirt ,  aus  Aether  in  diamant- 
glänzenden, schief  rhombischen  Krystallen,  auf  verschiedene 
Weise  erhalten  und  immer  ergab  sich,  dass  die  Verbindung 
bei  118°  zu  schmelzen  anfing,  und  bei  119°  zu  einer  wasser- 
hellen Flüssigkeit  zusammenfloss.  So  z.  B.  beim  Ausarbeiten 
einer  Methode  für  die  Darstellung  der  Verbindung  aus  der 
conc.  H,S04-  Lösung  des  Harnsulfids  habe  ich  5  gr.  des  bei 
91,9°  G.  überdestillirten  Aethylsulfids  in  50  cbcm.  conc. 
H,S04  gelöst,  und  dann  nach  dem  schon  angegebenen  Ver- 
fahren die  Doppelverbindung  dargestellt.  Nach  dem  Trocknen 
in  vacuo  über  Schwefelsäure  schmolz  das  gereinigte  Salz 
bei  119°  C.  Sodann  löste  ich  mehrere  Gramm  des  Sulfids 
in  absolutem  Alkohol,  setzte  eine  alkoholische  Lösung  von 
etwas  weniger  als  der  berechneten  Menge  Quecksilberchlorid 
hinzu,  wobei  die  Doppelverbindung  krystallinisch  ausfiel.  Die 
Krystalle  wurden  abfiltrirt  mit  absolutem  Alkohol,  dann  mit 
absolutem  Aether  nachgewaschen,  aus  absolutem  Alkohol  um- 
krystallisirt,  wieder  etwas  mit  absolutem  Alkohol  und  Aether 
ausgewaschen  und  über  Schwefelsäure  und  Paraffin  getrocknet, 
und  auch  diesmal  schmolz  die  Verbindung  bei  119°  C.  Auch 
ändert  sich  der  Schmelzpunkt  nicht,  wenn  man  diese  aus  ab- 
solutem Alkohol  gewonnenen  Krystalle  mehrere  Male  aus  ab- 
solutem Aether  umkrystallisirt.  Wie  schon  in  dem  vorigen 
Abschnitt  bemerkt,  findet  beim  Aufbewahren  der  nicht  ge- 
pulverten Krystalle  eine  nur  langsame  Erhöhung  des  Schmelz- 
punktes statt.  Eine  von  mir  gemachte  Beobachtung  erklärt 
vielleicht,  wie  Loir  dazu  gekommen  ist,  den  Schmelzpunkt 
von  90°  G.  anzugeben.  Ich  hatte,  um  eine  Vorprobe  zu 
machen,  die  oben  erwähnten,  aus  absolutem  Alkohol  um- 
krystallisirt en,  und  dann  mit  absolutem  Alkohol  und  Aether 
gewaschenen  Krystalle  während  einer  halben  Stunde  einem 
lebhaften  Luftstrom  durch  eine  Bunsen'sche  Pumpe  erzeugt» 
ausgesetzt,  und  machte  dann,  ohne  weiter  zu  trocknen,  eine 
Schmelzpunktbestimmung.  Es  zeigte  sich,  dass  die  Substanz 
schon  bei  80°  C.  zu  einer  wasserhellen  Flüssigkeit  zusammen- 


271 

schmolz.  Aber  schon  nach  12  stündigem  Stehen  in  vacuo 
über  Schwefelsäure  hatte  sich  der  Schmelzpunkt  schon  auf  119° 
erhöht.  Uebrigens  sei  auch  noch  hemerkt,  dass  Blomstrand1) 
angibt,  dass  die  Doppelverbindung,  2  (C,H5),S  .PtCl4,  nicht 
bei  108°  C.  schmilzt,  wie  von  Loir  angegeben,  sondern  bei  178°. 

Verhalten  des  Sulfids  gegen  Brom-  und  Jodlösungen. 
Es  mag  hier  wieder  hervorgehoben  werden,  dass  man 
bis  jetzt  genöthigt  ist,  die  Eigenschaften  des  Harnsulfids  einzig 
und  allein  an  seiner  Schwefelsäurelösung  zu  erforschen.  Das 
Verhalten  von  Brom  und  besonders  von  Jod  gegen  die  Lösung 
ist  sehr  charakteristisch,  und  stimmt  ganz  genau  überein  mit 
dem  Verhalten  dieser  Reagentien  gegen  Lösungen  des  syn- 
thetischen Aethylsulfids.  Werden  einige  Tropfen  einer  circa 
:2proc.  Lösung  von  Brom  in  Bromkaliura  zu  einer  Schwefel- 
säurelösung des  Harnsulfids,  oder  zu  einer  schätzungsweise 
gleichschwachen  Lösung  des  Aethylsulfids  zugegossen,  so  be- 
merkt man,  dass  Brom  absorbirt  wird.  Dies  kann  man  auch 
wahrnehmen,  wenn  man  Bromdampf  direct  in  die  concentrirte 
Schwefelsäurelösung,  welche  vorher  nur  mit  einigen  Tropfen 
Wasser  verdünnt  war,  hineinrührt.  Giesst  man  im  letzteren 
Fall  nach  einiger  Zeit  vom  ungelösten  Brom  ab  und  verdünnt 
mit  Wasser,  so  findet  man,  dass  das  Sulfid  nicht  mehr  wie 
sonst  frei  wird,  die  verdünnte  Lösung  riecht  nicht  nach  Sulfid. 
Ich  will  aber  bemerken,  dass,  wenn  man  eine  concentrirte 
Lösung  von  Sulfid  mit  Brom  behandelt,  man  sie  einige  Tage 
mit  überschüssigem  Brom  stehen  lassen  muss,  bevor  man  sie, 
ohne  einen  Geruch  von  Sulfid  zu  merken,  verdünnen  kann. 
Setzt  man  ein  Stück  gewaschenes  Zink,  und  nöthigen  Falls 
auch  noch  etwas  Schwefelsäure  zu  einer  solchen  mit  Brom 
behandelten  und  verdünnten  Lösung  hinzu,  so  wird  wieder 
Sulfid  frei,  und  zwar  in  dem  Maasse  als  die  Reduction  vor- 
schreitet. Wir  haben  es  aller  Wahrscheinlichkeit  nach  hier 
nur  zu  thun  mit  dem  Additionsprodukt  (CjH^SBr,,  welches 
sich  nach  Rathke*)  in  Wasser  farblos  auflöst,  und  welches 


»)  Journ.  f.  prakt.  Ghem.  (N.  F.),  Bd.  24,  S.  190. 
8J  Ann.  d.  Chem.  und  Pharmac,  Bd.  152,  S.  214. 
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in  dem  schon  beschriebenen  Reductionsversuch  von  dem 
nascirenden  Wasserstoff  wieder  gespalten  wurde.  Setzt  man 
Jod  in  Jodkalium  gelöst  zu  einer  bromirten  Schwefelsaure- 
lösung  des  Sulfids,  so  wird  ein  schwarzes  öliges  Produkt 
ausgefallt,  welches  jedenfalls  auch  nur  das  bekannte  Jod- 
additionsprodukt (CjHj^SJ,  ist. 

Die  Einwirkung  auf  wässerige  und  schwefelsäurehaltigo 
Lösungen  des  Harnsulfids  führte  zu  einigen  empfindlichen 
Reactionen,  welche  unter  Umständen  dazu  dienen  können, 
um  Aethylsulfide  nachzuweisen.  Setzt  man  nämlich  einige 
Tropfen  einer  Lösung  von  (6— 10°/0)  Jod  in  Jodkalium,  oder 

einer  -^- Jodlösung  zu  einer  schwefelsauren  Lösung  des  Harn- 

sulfids,  so  wird  momentan  ein  unendlich  fein  vertheilter, 
schwarzbrauner  Niederschlag  ausgefallt,  welcher  aber  lange 
suspendirt  bleibt  und  der  Flüssigkeit  ein  schwärzliches,  trübes 
Aussehen  verleiht.  Ueber  Nacht  stehen  gelassen,  sammelt 
sich  der  Niederschlag  am  Boden  des  Gefasses  an  in  Gestalt 
von  Tröpfchen  eines  schwarzbraunen  Oeles,  welches  unzweifel- 
haft das  schon  erwähnte  Additionsprodukt  (C,H5)1SJ8  ist*]. 
Giesst  man  nun  die  darüberstehende  Flüssigkeit  ab  und  setzt 
etwas  verdünnte  Kalilauge  zu  dem  Oel,  so  wird  es  farblos 
aufgelöst  und  Aethylsulfid  wird  in  Freiheit  gesetzt.  In  destil- 
lirtem  Wasser  ist  das  Oel  unlöslich,  riecht  aber  nun  stark 
nach  Sulfid,  seiner  leichten  Zersetzlichkeit  wegen.  Diese 
Fällung  entsteht  auch,  wenn  nur  noch  Spuren  von  Aethylsulfid 
in  Schwefelsäure  gelöst  sind  und  ist  somit  als  eine  empfindliche 
Reaction  zu  bezeichnen.  Auch  sieht  man  diese  Fällung  aber 
in  Gestalt  einer  schimmernden  Wolke  auftreten  in  wässerigen 
Lösungen  des  Sulfids,  z.  B.  in  solchen  von  1  —  2  Tropfen  in 
50  cbcm.  Wasser.  Dies  beweist,  dass  Aethylsulfid  nicht,  wie 
in  allen  Handbüchern  angegeben  ist,  in  Wasser  unlöslich  ist. 
Man  könnte  glauben,  dass  das  vermeintlich  in  Wasser  gelöste 
Sulfid  blos  darin  suspendirt  und  nicht  wirklich  gelöst  sei: 
aber  dem  ist  nicht  so,  denn  auch  nach  monatelangem  Stehen 


l)  Rathke,  loc*  cit. 
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von  einer  solchen  wässerigen  Lösung  tritt  die  wolkige  Fällung 

nach  Zusatz  einer  -^r-Jodlösung  immer  noch  ein.  Die  Grenze 

der  Löslichkeit  des  Sulfids  in  Wasser  habe  ich  nicht  fest- 
gestellt, vermuthe  aber,  dass  es  hierin  nicht  weniger  löslich 
sein  wird  als  das  Aethylmercaptan.  Methylsulfid  und  Methyl- 
äthylsulfid verhalten  sich  gegen  Jod  in  fast  genau  derselben 
Weise  wie  Aethylsulfid,  nur  finde  ich,  dass  die  aus  verdünnten 
Lösungen  gefällte  Jodverbindung  des  Methylsulfids  beim  Stehen 
von  selbst  wieder  in  Lösung  geht. 

Destillirt  man  Hundeharn,  welchen  man  mit  Kalkmilch 
oder  mit  einem  freien  Alkali  alkalisch  gemacht  hat,  so  kann 
man  im  Destillat  dieselbe  Fällung  mit  V,0  Normal -Jodlösung 
erzielen,  wie  in  einet  wässerigen  Aethylsulfidlösung.  Nur  ist 
allerdings  in  diesem  Falle  die  Reaction  keine  unzweideutige, 

da  etwas  ähnliche  wolkige  Fällungen  bei  Zusatz  von  ^-Jod- 

lösungen  zu  wässerigen  Lösungen  primärer  Amine')  entstehen 
und  Schiffer*)  nachgewiesen  hat,  dass  im  Destillat  von 
Hundeharn  ein  primäres  Amin  vorkommt. 


Heber  das  Verhalten  der  salpetrigen  Säure  zu  Aethylsulfid. 

Währenddem  ich  mich  bemühte,  dass  Harnsulfid  in  seiner 
Lösung  in  concentrirter  Schwefelsäure  zu  oxydiren,  habe  ich 
beobachtet,  dass  nach  Zusatz  eines  Tropfen  einer  50proc. 
wässerigen  Natriumnitritlösung  zu  der  Lösung  des  Sulfids, 
diese  sofort  eine  tiefgrüne  Farbe  annahm.  Die  Liebermann- 
sche1)   Nitroschwefelsäurelösung ,    wie   sie    zur   Prüfung   auf 


*)  Briefliche  Mittheilung  des  Herrn  Dr.  A.  C.  Abbott  aus  dem 
hygienischen  Institut  in  Philadelphia  über   den  Nachweis   von  Aminen 

im  « sewer  air »  mit  -^r-Jodlösung,  welche  mich  auch  veranlasst  hat,  das 

von  mir  bis  dahin  noch  nicht  studirte  Verhalten  einer  wässerigen  Aethyl- 
sulfidlösung gegen  Jod  näher  zu  untersuchen. 

*)  Zeitschr.  f.  physiol.  Chem.,  Bd.  4,  S.  54. 

8)  Ber.  d.  deutsch,  chem.  Gesellsch.,  Bd.  20,  S.  3231  b.  Ich  benutzte 
Natrium-  statt  Kaliumnitrit  bei  der  Bereitung  des  Reagenzes. 


L. 
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Thiophene  angewandt  wird,  ist  der  wässerigen  Nitritlösung 
zur  Ausführung  diese  Farbenreaction  vorzuziehen,  da  man 
weniger  Gefahr  läuft,  die  grüne  Farbe  durch  einen  Ueber- 
schuss  vom  Oxydationsmittel  zu  zerstören.  Wenn  man  nicht 
einen  grossen  Ueberschuss  von  de-  Nitroschwefelsäure  zusetzt, 
so  bleibt  die  Farbe  mehrere  Stunden  hindurch  ganz  unver- 
ändert bestehen,  über  Nacht  verschwindet  dieselbe  aber  immer. 

Um  diese  Reaction  mit  einer  Lösung  des  Harnsulfids  zu 
bekommen,  muss  man  während  eines  vollen  Tages  einen 
Luftstrom  durch  5—6  Liter  Hundeharn  und  nur  einige  cbcm. 
concentrirter  Schwefelsäure  hindurch  streichen  lassen,  wie  auf 
Seite  275  angegeben.  Mit  besonderer  Sorgfalt  ist  auch  darauf 
zu  achten,  dass  die  mit  dem  Sulfid  beladene  Luft  möglichst 
getrocknet  wird,  bevor  sie  in  die  Schwefelsäure  geleitet  wird, 
denn  nur  so  bekommt  man  eine  genügend  concentrirte  Lösung, 
um  die  grüne  Farbe  sofort  intensiv  zum  Vorschein  bringen 
zu  können.  Schwefelsäure,  die  weniger  lange  der  Einwirkung 
des  Harnsulfids  ausgesetzt  war,  gibt  auch  eine  deutlich  grüne 
Färbung,  nur  darf  man  dann  nur  soviel  Nitrit  zusetzen,  als 
an  einem  Glasstab  haften  bleibt.  Ein  Tropfen  oder  zwei  vom 
reinen  Aethylsulfid  in  concentrirter  Schwefelsäure  gelöst,  gibt 
natürlich  die  erwähnte  Farbenreaction  in  ausgezeichneter 
Weise. 

Welche  chemischen  Vorgänge  spielen  sich  bei  dieser 
Farbenreaction  ab?  So  lange  die  grüne  Farbe  anhält,  kann 
man  das  Sulfid  durch  Zusatz  von  Eisstücken  oder  durch  Ver- 
dünnen mit  Wasser  immer  wieder  in  Freiheit  setzen.  Hat 
man  aber  einen  Ueberschuss  von  Nitroschwefelsäurelösung 
zu  der  Lösung  des  Sulfids  hinzugesetzt  und  über  Nacht  stehen 
gelassen,  so  ist  das  Sulfid  nicht  mehr  durch  Verdünnen  mit 
Wasser  nachzuweisen,  die  verdünnte  Lösung  bleibt  geruchlos- 
Man  kann  aber  leicht  nachweisen,  dass  das  Sulfid  zu  Aethyl- 
sulfoxyd  (C,H5),SO  oxydirt  worden  ist,  denn  setzt  man  ein 
Stück  Zink  zu  einer  solchen  concentrirten  Schwefelsäurelösung 
des  Aethylsulfids  oder  auch  des  Harnsulfids,  welche  man 
mit  Nitroschwefelsäure  oxydirt  hat  und  verdünnt  nach  einiger 
Zeit  mit  Wasser,  so  findet  man,  dass  das  Aethylsulfid  wieder 
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in  Freiheit  gesetzt  wird.  Es  braucht  wohl  kein  weiterer 
Beweis  geliefert  zu  werden,  dass  das  Aethylsulfid  unter 
der  Einwirkung  der  salpetrigen  Säure  zu  Aethylsulfoxyd 
oxydirt  worden  ist.  Methylsulfid  und  Methyläthylsulfid  ver- 
halten sieh  in  ganz  ähnlicher  Weise  gegen  die  Nitro- 
schwefelsäure. 

Der  Verdacht  könnte  vielleicht  aufkommen,  es  handle 
sich  bei  der  eben  besprochenen  Farbenreaction  um  Thiophen, 
welches  durch  das  Auflösen  des  Sulfids  in  der  concentrirten 
Schwefelsäure  entstanden  sei,  etwa  analog  der  pyrogenen 
Synthese  des  Thiophens  von  K^kule1).  Aber  dass  wir  es 
hier  gar  nicht  mit  Thiophen  zu  thun  haben,  beweist  einmal 
das  Ausbleiben  jenes  Farbenwechsels  (grün,  blau,  purpur), 
welchen  man  immer  beobachtet,  wenn  man  zu  einer  frisch 
hergestellten  Schwefelsäurelösung  von  Thiophen  etwas  Nitro- 
schwefelsäure  setzt,  sodann,  dass  das  Thiophen  in  Schwefel- 
säure gelöst,  in  kurzer  Zeit  die  Li  ebermann 'sehe  Reaction  gar 
nicht  mehr  gibt,  da  es  sehr  bald  in  die  Thiophensulfonsäure 
übergeht.  Zum  Ueberfluss  sei  noch  erwähnt,  dass  Lösungen 
von  einem  Sulfid  in  Schwefelsäure  die  bekannte  Indophenin- 
reaction  nicht  zeigen,  eine  Reaction,  die  doch  mindestens 
ebenso  empfindlich,  wie  die  Liebermann'sche  zu  nennen 
ist.  Auch  die  Mercaptane  zeigen  keine  ähnliche  Farben- 
reaction, wenn  man  ihre  Lösungen  in  concentritter  Schwefel- 
säure, wobei  sie  bekanntlich  in  die  entsprechenden  Alkyl- 
disulflde  übergeführt  werden,  mit  Nitroschwefelsäure  versetzt. 
Wenigstens  gilt  dies  für  das  Aethylmercaptan ,  das  einzige 
zur  Prüfung  vorläufig  von  mir  dargestellte  Mercaptan.  Seine 
Lösungen  in  concentrirter  Schwefelsäure  werden  auf  Zusatz 
einiger  Tropfen  der  Nitroschwefelsäure  trübe  und  nehmen 
einen  schmutziggelben  Farbenton  an. 

Wie  sich  die  Sulfide  der  Reihe  CnH2nS  gegen  alle  die 
erwähnten  Reagentien  verhalten,  bleibt  noch  zu  prüfen. 

Da  sich  Methylsulfid,  Aethylsulfid  uud  Methyläthylsulfid 
alle   in  gleicher  Weise  verhalten,   so  ist  wohl  anzunehmen, 


*)  Siehe  v.  Meyer,  Ber.d.  deutsch,  ehem.  Gesellsch.,  Bd.  18,  S.  217a 
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dass  die  beschriebenen  Reactionen  für  alle  Sulfide   aus   der 
Reihe  (CnH<jn+i)2S  Geltung  haben  werden. 

Zum  Schlüsse  sei  noch  erwähnt,  dass  die  Dämpfe  des 
Aethylsulfids  genau  wie  in  dem  auf  S.  254  beschriebenen  Ver- 
brennungsversuch mit  feuchtem  Sauerstoff  gemischt  über 
glühenden  Asbest  geleitet  wurden,  und  dass  sich  genau,  wie 
beim  Harnsulfid,  so  auch  hier  sein  Schwefel  in  Schwefelsäure 
überfuhren  Hess.  Bei  ungenügendem  Zutritt  von  Sauerstoff 
entstand  auch  viel  schwefelige  Säure. 

Entsteht  das  Sulfid  im  Darmkanal? 
Da  Methylmercaptane1)  sich  unter  den  Gasen  des  Dick- 
darms vorfindet,  und  da  die  Mercaptane  und  Sulfide  so  nahe 
verwandt   sind,    so    ergibt  sich   die  Notwendigkeit,   nachzu- 
forschen,   ob    nicht    das   Sulfid    des    Hundeharns   auch    im 
Darme  seinen  Ursprung  hat  und  durch  das  Eingehen  einer  Ver- 
bindung mit  einem  bis  jetzt  unbekannten  Paarung  im  Stoff- 
wechsel vor  der   Oxydation  geschützt  wird.     Ich  kann  über 
das  Resultat  der  zur  Lösung  dieser  Frage  angestellten  Versuche 
kurz  berichten,  dass  sich  aus  Hundefäces  nach  dem  Mischen 
mit  Kalkmilch  kein  Sulfid  nach  der  oben  beschriebenen  Methode 
gewinnen  lässt,  und  dass  sich  ein  Abnehmen  oder  gar  völliges 
Verschwinden   des  Sulfids  aus  dem   Harne,   selbst  nicht  bei 
einem  Hunde   erzielen   Hess,    welcher  während   sechs  Tagen 
nur  Wasser  bekam  und  während  fernerer  drei  Tage  mittelst 
Calomel1)  (8  gr.  in  drei  Tagen)  scharf  purgirt  wurde.    Aller- 
dings  ist  beim   Fehlen   einer  quantitativen  Methode  für  die 
Bestimmung  der  Sulfide  und  bei  der  fehlenden   Gewissheit, 
dass  der  Darm   des   Hundes  auch  merklich   desinficirt  war, 
nicht  allzuviel  Gewicht  auf  diesen  Versuch  am  lebenden  Thiere 
zu  legen.     Aus   dem  Fehlen   des  Sulfids   in   den  Fäces  kann 
man  auch   nicht  mit  voller  Sicherheit  behaupten,   dass  das 
im  Harne  gefundene   Sulfid  nicht  in  dem  Darm  ursprünglich 
gebildet  wurde.     Es  deutet  jedoch  der  Misserfolg  der  beiden 


*)  L.  v.  Nencki,   Sitzungsber.  d.  Kais.  Akad.  in  Wien,  Mathem. 
€1asse  III,  Abth.  98,  S.  437. 

*)  Baumann,  Zeitschr.  f.  physiol  Chemie,  Bd.  10,  S.  129. 
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Versuche  wenigstens  auf  die  Wahrscheinlichkeit  hin,  dass  das 
Sulfid  ein  Produkt  des  Stoffwechsels  ist.  Es  scheint  auch 
der  Harn  ganz  entschieden  mehr  Sulfid  zu  liefern  nach  einer 
reinen  Fleisch-,  als  nach  einer  gemischten  Diät.  Bis  jetzt 
wären  meines  Wissens  Sulfide  der  gesättigten  Alkylradikale 
nur  im  Petroleum  und  im  Hundeharn  nachgewiesen. 

Ueber  die  Isolirung  und  Eigenschaften  der  Verbindung, 
aus  welcher  das  Sulfid  durch  Alkalien  abgespalten  wird,  hoffe 
ich,  bald  etwas  Definitives  mittheilen  zu  können.  Auch  ge- 
denke ich  eine  grössere  Menge  Hundeharn  zu  verarbeiten, 
um  das  Sulfid  in  reinem  Zustande  in  die  Hände  zu  bekommen. 
Erst  nach  der  Isolirung  dieser  Verbindung  wird  sich  etwas 
Sicheres  aussagen  lassen  über  die  Mengen,  in  welchen  das 
Sulfid  ausgeschieden  wird.  Nach  den  Mengen  Schwefelsäure 
zu  urtheilen,  welche  man  bei  der  Verbrennung  des  Sulfids 
bekommt,  dürfte  mindestens  ebensoviel  Schwefel  in  dieser 
Form  als  in  Form  der  Thioschwefelsäure  ausgeschieden 
werden,  und  vielleicht  wird  sich  später  herausstellen,  dass 
der  ganze  bis  jetzt  nicht  identificirte  Rest  des  «neutralen» 
Schwefels  des  Hundeharns  in  Form  dieser  Verbindung  vor- 
handen ist. 

Ergebnisse. 

1.  Aus  Hundeharn,  welcher  mit  Kalkmilch  oder  freien 
Alkalien  behandelt  wird,  entwickelt  sich  eine  flüchtige, 
penetrant  riechende  Verbindung,  welche  Schwefel  ent- 
hält, von  concentrirter  Schwefelsäure  absorbirt  wird 
und  beim  Verdünnen  oder  Neutralismen  dieser  Lösung 
wieder  in  Freiheit  gesetzt  wird.  Der  beim  Verdünnen 
der  Schwefelsäurelösungen  entstehende  Geruch  ist  von 
dem  des  Aethylsulfids  (G2HB)aS  nicht  zu  unterscheiden. 
Aethylsulfid  verhält  sich  auch  gegen  concentrirte 
Schwefelsäure  in  ganz  derselben  Weise. 

2.  Oxydation  der  Verbindung  mit  Permanganat  in  con- 
centrirter Schwefelsäure  liefert  Essig-  und  Schwefel- 
säure, ein  Beweis,  dass  die  Aethylgruppe  in  ihr  ent- 
halten ist.  Oxydation  des  Aethylsulfids  unter  den 
gleichen  Bedingungen  liefert  die  gleichen  Producte. 
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3.  Quecksilberchlorid  gibt  mit  ihr  eine  Doppelverbindung, 
welche  sich  in  Bezug  auf  Geruch,  Löslichkeit  und 
Krystallform  genau  so  verhält,  wie  die  Doppel- 
verbindung des  Aethylsulfids  mit  Quecksilberchlorid 
(CsH5)lS.HgGl1. 

4.  Brom  und  Jod  liefern  mit  ihr  Additionsproducte, 
welche  sich  genau  so  verhalten,  wie  die  Verbindungen 
dieser  Elemente  mit  Aethylsulfid.  Mit  Jodjodkalium- 
lösungen lassen  sich  noch  sehr  kleine  Mengen  von 
einem  Alkylsulfid  nachweisen. 

5.  Nitroschwefelsäure  erzeugt  in  der  Schwefelsäurelösung 
des  Harnsulfids  eine  tiefgrüne  Färbung.  Die  Sulfide 
der  Reihe  (dEfen  +  i^S  verhalten  sich  gegen  dieses 
Reagenz  in  ganz  der  gleichen  Weise. 

6.  Das  nachgewiesene  Harnsulfid  ist  Aethylsulfid  (CtHJ,S. 
Es  könnte  vielleicht  gedacht  werden,  dass  das  ge- 
mischte Sulfid  Methyläthylsulfid  (CH8C8He)S  vorliegt, 
denn  bei  der  Oxydation  des  letzteren  müsste  sich 
auch  Essigsäure  bilden,  und  die  Kohlensäure,  das 
Oxydationsproduct  der  Methylgruppe,  sahen  wir  auch 
bei  der  Oxydation  des  Aethylsulfids  auftreten.  Nun 
hat  aber  das  reine,  mehrmals  rectificirte  Methyläthyl- 
sulfid einen  Geruch  nach  faulem  Weisskohl,  wie  er 
dem  Aethylsulfid  gar  nicht  zukommt,  so  dass  ich 
glaube,  ersteres  Sulfid  definitiv  ausschliessen  zu  können. 
Uebrigens  würde  sich  auch  durch  genaue  vergleichende 
Versuche  bei  der  Oxydation  die  Frage  auf  exacte 
Weise  entscheiden  lassen. 

Bein  chemische  Ergebnisse. 
Von  mehr  speciell  chemischem  Interesse  sind  folgende 
Ergebnisse : 

1 .  Die  Oxydation  des  Aethylsulfids  zu  Essig-  und  Schwefel- 
säure. 

2.  Seine  beträchtliche  Löslichkeit  in  concentrirter  Schwefel- 
säure und  die  Leichtigkeit,  mit  welcher  man  es  wieder 
aus  dieser  Lösung  frei  machen  kann. 
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Seine  Oxydirbarkeit  zu  Sulfoxyd  mittelst  -Nitro- 
schwefelsäure  und  seine  Farbenreaction  mit  diesem 
Reagenz. 

Seine  Löslichkeit  in  Wasser  und  der  leichte  Nachweis 

seiner  verdünnten  Lösungen  mit  Jodjodkaliumlösungen. 

•  Der  Schmelzpunkt  der  Doppel  verbindung(Ct  H,),  S.Hg  Cls 

liegt  bei  119°  C  und  nicht,  wie  angegeben,  bei  90°. 


Ein  Fall  von  Alkaptonurie. 

Von 

Dr.  H.  Y«  Ogden,  prakt.  Arzt  in  Milwaukee  (Wisconsin). 


(Der  Redaction  zugegangen  am  16.  September  1894.) 


Der  Fall  von  Alkaptonurie,  von  dem  hier  die  Rede  ist, 
wurde  im  Juli  1890  entdeckt,  und  im  Herbst  desselben  Jahres 
dem  Mil.  Med.  Verein  als  solcher  unterbreitet.  Der  Patient 
war  zu  jener  Zeit  ein  gesunder  Mann  von  45  Jahren.  Seine 
Eltern  und  Geschwister  sind  alle  todt  und  soweit  ihm  bekannt 
ist,  hat  keiner  derselben  je  Alkaptonurie  gezeigt;  aber  seine 
Aussage,  diesen  Punkt  betreffend,  fallt  nicht  sehr  ins  Gewicht, 
da  er  nicht  wusste,  dass  sein  eigener  Harn  irgend  etwas 
Auffallendes  bot,  ehe  ich  ihn  davon  in  Kenntniss  setzte. 

Bis  vor  einem  Jahre  führte  der  Patient  eine  vorwiegend 
sitzende  Lebensweise;  er  war  nie  ernsthaft  krank,  und  mit 
Ausnahme  gelegentlicher  Anfälle  von  Dyspepsia  oder  Supra- 
orbital-Neuralgie  war  er  immer  gesund.  Die  allgemeine 
Charakteristik  und  die  Reactionen  des  Harns,  welcher  nie 
Eiweiss  enthielt,  waren  die  des  Alkaptonharnes,  nämlich: 

Allmäliges  Dunkelwerden,  wenn  er  dem  Lichte  und  der 
Luft  ausgesetzt  wird ;  schnelles  Dunkelwerden  auf  Zusatz  eines 
Alkalis,  wobei  die  Verfärbung  an  der  Oberfläche  beginnt; 
Reduction  alkalischer  Kupferlösung  beim  Erwärmen;  augen- 
blickliche Reduction  ammoniakalischer  Silberlösung  in  der 
Kälte,  das  Misslingen  der  Gährungsversuche  und  optische 
Inactivität. 

Im  Januar  1891  machte  ich  einige  Experimente,  um  den 
Einfluss  der  Diät  und  gewisser  Arzneien  auf  das  Reductions- 
vermögen  des  Harnes  festzustellen.  Die  angewandten  Arzneien 
waren  Gallussäure,  Tannin  und  Benzoesäure.     Diese  wurden 
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in  ziemlich  geringen  Quantitäten  gegeben,  wobei  sich  heraus- 
stellte, dass  keine  derselben  das  Reductionsvermögen  des  Harns 
in  irgend  einer  Weise  beeinöusste.  Ganz  anders  verhielt  es 
sich  mit  der  Diät.  Zwar  konnte  man  nicht  bemerken,  dass 
die  Zufuhr  von  Kohlehydraten  in  der  Nahrung  irgend  einen 
Einfluss  auf  die  reducirende  Eigenschaft  des  Harnes  ausübte. 
Letztere  blieb  unverändert,  wenn  der  Patient  gewöhnliche 
gemischte  Kost  zu  sich  nahm,  oder  wenn  er  vorwiegend  mit 
Milch  und  Gerealien  sich  ernährte.  Dagegen  wurde  das 
Reductionsvermögen  des  Harns  erheblich  gesteigert,  als  zu 
reichlicher  Fleischdiät  übergegangen  wurde,  wie  aus  Tabelle  I 
hervorgeht. 

Tabelle  I. 


Summe 

in 

cbcm. 

Spec. 
Gew. 

Harn- 
stoff. 

Beduction 

auf 
Trauben- 
zucker 
berecbnet. 

Mittel  von  6  Tagen 
im  Januar  1891 

Gewöhnliche  ge- 
mischte Kost 

1213 

1,017 

16,4 

45,8  gr. 

Mittel  von  3  Tagen 
im  Januar  1891 

Sehr  reichliche 
Fleischdiät 

1375 

1,020 

24,3 

75,3  gr. 

Diese  Experimente  sind  ausgeführt  worden,  ehe  die  Arbeit 
von  Wolkow  und  Baumann1),  welche  ungefähr  um  diese 
Zeit  publicirt  wurde,  mir  zu  Gesicht  kam,  und  infolge  dessen 
sind  die  Berechnungen  des  Reductionsvermögens  des  Harns  in- 
sofern nicht  ganz  zutreffend,  als  sie  die  Menge  der  vorhandenen 
reducirenden  Substanz  nur  indirect  ergeben.  Andererseits 
sind  diese  Bestimmungen  unter  sich  sehr  wohl  vergleichbar. 
Die  zur  Ermittelung  der  reducirenden  Substanz  angewandte 
Methode  war  eine  Modification  derjenigen  von  Fehling  für 
die  quantitative  Bestimmung  des  Traubenzuckers. 

II. 
Da   die    verschiedenen   Reactionen    des   Harnes   dieses 
Patienten  wenig  Zweifel  Hessen  über  die  Natur  der  darin  ent- 
haltenen reduzirenden  Substanz,  so  war  es  dennoch  wünschens- 


'*)  Zeitschrift  für  physiol.  Chem.,  Bd.  XV,  S.  228. 
Zeitschrift  für  physiologische  Chemie.   XX 
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werth,  den  Versuch  zu  machen,  sie  mit  der  von  Wolkow 
und  Baumann  aus  Alkaptonharn  gewonnenen  Homogentisin- 
säure  zu  indentificiren,  und  mit  diesem  Ziel  vor  Augen  stellte 
ich  einige  Krystalle  des  Bleisalzes  dar,  nach  einer  mir  von 
Prof.  Baumann  brieflich  mitgetheilten  Methode,  welche 
folgendermaassen  lautete: 

«Es  wäre  nur  nöthig,  dazu  den  Harn  von  1—3  Tagen 
mit  verdünnter  Schwefelsäure  (1 :  12)  —  75  cm.  auf  einen  Liter 
Harn  —  zu  versetzen  und  im  Wasserbade  einzudunsten  bis  auf 
V10  Volumen.  Der  eingedampfte  angesäuerte  Harn  wäre 
4 — 5  Mal  mit  dem  3  fachen  Volumen  Aether  zu  extrahiren. 
Die  Aetherauszüge  werden  abdestillirt.  Der  syrupöse  Rück- 
stand wird  in  der  30 — 60  fachen  Menge  Wasser  gelöst,  filtrirt, 
erwärmt,  mit  neutralem  Bleiacetat  versetzt  und  heiss  filtrirt. 
Beim  Erkalten  krystallisirt  das  homogentisinsaure  Blei  aus, 
welches  gewöhnlich  so  gut  wie  rein  ist». 

Ich  habe  bei  meinen  Versuchen  die  Beobachtung  ge- 
macht, dass  bei  Anwendung  von  basischem  Bleiacetat  die 
Krystalle  des  homogentisinsauren  Bleis  reichlicher  und  schneller 
abgeschieden  wurden,  als  in  den  Fällen,  wo  neutrales  Bleiacetat 
gebraucht  wurde. 

Aus  diesem  Grunde  ist  die  Fällung  mit  basischem  Blei- 
acetat vorzuziehen,  besonders  wo  es  sich  um  die  Abscheidung 
geringerer  Mengen  der  Säure  handelt.  » 

Eine  kleine  Menge  der  auf  diese  Weise  erhaltenen  Bleisalz- 
krystalle,  welche  sowohl  mit  basischem  als  auch  mit  neutralem 
Bleiacetat  abgeschieden  waren,  wurden  Herrn  Prof.  Bau  mann 
geschickt,  welcher  mir  betreffs  derselben  Folgendes  schrieb: 

«Beide  Bleisalze  schmelzen  bei  214°  unter  Gasent- 
wickelung, wie  das  homogentisinsaure  Blei.  Der  Krystall- 
wassergehalt  wurde  zu  9,15  und  9,23  °/0  bestimmt,  während 
die  Theorie  für  Pb(C8H7OJt  +  3  HtO  -9,08°/0  erfordert. 

Aus  dem  grösseren  Präparate  mit  basischem  Bleiacetat 
gewonnen,  wurde  die  freie  Säure  dargestellt;  sie  krystallisirte 
mit  einem  Mol.  Krystallwasser ,  welches  bei  gewöhnlicher 
Temperatur  entweicht.  Krystallform  und  Löslichkeitsverhält- 
nisse  stimmen  völlig  mit  der  Homogentisinsaure  überein.  Der 
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Gefunden: 


Schmelzpunkt  der  wasserfreien  Säure  lag  bei  147°.    (Homo- 
gentisinsäure  schmilzt  bei  146,5 — 147°). 

Eine  Analyse  der  wasserfreien  Säure  ergab  Folgendes: 
0,1905  gr.  Substanz  gaben  0,4015  gr.  COa,  entsprechend  57,48  °|0  C  und 
0,0858  gr.  H80,  entsprechend  5,00  °|0  H. 

Berechnet  für 
C8H804: 
C  57,48  57,14 

H  5,00  4,76 

Das  Verhalten  der  Säure  gegen  Eisenchlorid,  Natron- 
lauge und  ammoniakalische  Silberlösung  stimmte  «genau  mit 
den  Eigenschaften  der  Homogentisinsäure  überein. 

Es  unterliegt  darnach  keinem  Zweifel,  dass  beide  Prä- 
parate das  Bleisalz  der  Homogentinsäure  darstellen. 


HI. 

Da  es  somit  bewiesen  war,  dass  die  Alkaptonurie  in 
diesem  Falle  durch  das  Vorhandensein  der  Homogentisinsäure 
bedingt  sei,  so  machte  ich  neuerdings  einige  Bestimmungen 
(vide  Tabelle  II)  der  täglich  ausgeschiedenen  Menge,  nach  der 
Methode  Baumann's  (diese  Zeitschrift,  Bd.  XVI,  S.  268ff.). 

Tabelle  II. 


i. 

Harn- 
menge 

in 
cbcm. 

Spec. 
Gew. 

Be- 
action. 

Harn- 
stoff 
für  die 
Tages- 
menge 

B 

Bduction 

d 

Datun 

in  cbcm. 
N  a/i0  Ag- 
Lösnng 

mit 

10  cbcm. 

Harn. 

in  gr. 
Homog.- 

Säure 

berechn. 

für  die 

T.-Menge. 

ingr. 
Ag  be- 
rechnet 
für  die 
T.-Menge. 

s 

p 

12 

<u 

S 
« 

29.    V. 

94. 

924 

1,015 

Sauer 

16,632 

11 

4,191 

11,00 

30.     » 

» 

664 

1,022 

» 

14,608 

15,7 

4,299 

11,28 

g  s 

OC       O 

31.     » 

» 

1473 

1,016 

» 

19,885 

8 

4,859 

12,75 

.2    W 

4.  VI. 

» 

1220 

— 

» 

21,960 

9,2 

4,628 

12,14 

5.     » 

» 

1440 

,    — 

» 

19,440 

7,5 

4.453 

11,68 

6.     » 

» 

1203 

— 

» 

16,842 

9,9 

4,911 

12,89 

§     ä> 

7.     > 

» 

900 

1,021 

* 

17,550 

14,1 

5,238 

13,73 

f.  s 

9.     » 

» 

955 

1,023 

» 

19,571 

14,1 

5,553 

14,57 

:  s 

10.     » 

» 

965 

1,017 

» 

24,125 

15,1 

6,009 

15,77 

11.     * 

» 

600 

1,024 

» 

15.600 

17,5 

4,330 

11.36 

es      bo 

12.     * 

» 

737 

1,017 

» 

14,371 

12,5 

3,799 

9,97 

P   5 

13.     » 

» 

610 

1,022 

» 

15,860 

18,1 

4,553 

11,95 

f« 

Durchschnitt 

974 

— 

— 

18,03 

12,7 

4,73 

12,42 
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Aus  obiger  Tabelle  ist  ersichtlich,  dass  der  Durchschnitt 
der  täglichen  Ausscheidung  von  Homogentisinsäure  4,73  gr. 
war  (entsprechend  1&,4$  gr.  Silber).  Dieser  Werth  kommt  der 
Homogentisinsäureattsöcheidüng  von  4,84  gr.  pro  Tag,  entspr. 
1 2,7  gr.  Silber),  welche  Wo  1  k o  w  und  Baumann1)  beobachtet 
haben,  sehr  nahe,  während  er  die  von  Embden8)  bei  einer  Frau 
ermittelte  Homogentisinsäureproduction  von  3,2  gr.  pro  Tag 
(entsprechend  8,39  gr.  Silber)  nicht  unwesentlich  übersteigt.  Wie 
nicht  anders  zu  erwarten  war,  ersehen  wir  ebenfalls  aus 
Tabelle  II,  dass  die  Harnstoff- Cur ve  der  Homogentisinsäure 
ziemlich  genau  folgt.  Dieser  Zusammenhang  zeigt  sich  am 
Deutlichsten  bei  der  Vergleichung  der  extremen  Werthe.  So 
findet  beispielsweise  die  Maximalausscheidung  von  Harnstoff 
(24,12)  und  die  grösste  Ausscheidung  Säure  (6,0)  an  dem- 
selben Tage  statt,  sowie  auch  die  niedrigsten  Werthe  der 
Production  des  Harnstoffs  und  der  Homogentisinsäure  zu- 
sammenfallen (14,37  gr.  Harnstoff  und  3,79  gr.  Säure).  Diese 
Uebereinstimmung  ergibt  sich  auch  schon  aus  der  Tabelle  L 


IV. 

Es  war  meine  Absicht,  einige  Experimente  zu  machenr 
mit  Arzneien,  welche  den  Fäulniss-  und  Gährungsprocess  in 
dem  Dannkanal  verhindern ;  da  aber  der  Patient  oft  genöthigt 
war,  zu  verreisen,  und  nicht  im  Stande  war,  den  täglichen 
Harn  mehr  als  ein-  oder  zweimal  die  Woche  aufzubewahren  y 
so  wurde  der  Versuch  schon  am  zweiten  Tage  eingestellt. 
Die  einzige  Arznei,  welche  angewandt  wurde,  war  Naphthol 
0,4  gr.  fünfmal  im  Laufe  eines  jeden  Tages. 

Die  Quantität  des  Medicamentes  war  vielleicht  zu  klein 
und  die  Dauer  der  Zeit  zu  kurz,  um  durchaus  entscheidende 
Resultate  zu  erzielen!,  aber  so  wie  sie  sich  ergaben,  zeigt 
Tabelle  III. 


*)  Bau  man  n,  Zeitschr.  f.  Phys.  Ghem.  Bd.  XV,  S.  262. 
2)  Embden,  Zeitschr.  f.  Phys.  Chem.,  Bd.  XVIII,  S.  311. 
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Takelte  BI. 


Bf  enge, 

Bpec. 
Gew. 

Re- 
aotlon. 

Harn- 
stoff. 

Ktduotion 

Datum. 

in  ehem. 
VioN-Ag- 

Löflung 

für 
lOcbem. 

Harn. 

ingr. 
Homog.- 
Sänte  be- 
rechnet 
für  die 
T.-Menge. 

tag*. 
Ag  be- 
rechnet 
für  die 
T.-Menge. 

Be- 
merkungen. 

18.  VI.  94. 

19.  »     » 
SO.  >     > 

1361 
1131 

1,014 
1,018 

Sauer 

» 

18,373 

21,262 

9 
10,8 

5,051 
5,037 

13,25 
13,22 

An  beiden 

Tagen  wur 

den  je  a,0 

ß-Naj?h^hol 

gegeben. 

Mittel  .  . 

1246 

1,016 

— 

19,81 

9,9 

5,04 

13,23 

— 

Versuche,  die  Quantität  der  Harnsäure  in  diesem  Al- 
kaptonharn  zu  bestimmen,  gaben  ähnliche  Resultate,  wie  bei 
dem  von  Em b den  beobachteten  Falle.  Es  erwies  sich,  dass 
der  Zusatz  von  Salzsäure  zu  dem  Harne  keine  Fällung  von 
Harnsäurekrystallen  verursacht.  Es  ist  indessen  zu  bemerken, 
dass  der  Zusatz  von  Salzsäure  zu  einer  Mischung  gleicher 
Theile  von  normalem,  Harnsäure  enthaltenden,  Urin  und  von 
Alkaptonharn  gleichfalls  keine  Fällung  von  Harnsäure  nach 
zwei  Tagen  ergab. 

Die  Bestimmung  der  Harnsänre  nach  der  Methode  von 
Fokker-Salkowski,  modificirt  durch  Embden1),  ergab 
folgende  Werthe: 

Tabelle  IV. 


Menge. 

Spec.  Gew. 

Beaction. 

Harnsäure. 

Datum. 

Gewogen  in 
200cbcm  Harn. 

Berechnet  auf 
die  Tagesmenge. 

4.  VI.  94.    . 

7.    »     » 
9.    »     «      . 
11.    »     »      . 

Wie  ai 

1220 
900 
955 
600 

is  Tabelle 

1,021 
1,023 
1,024 

i  IV  ersic 

Sauer 

» 
» 

itlich,  wj 

0,0004 
0,0022 
0,0087 
0,0022 

ir  die  Menge 

0,00244 
0,0099 
0,0406 
0,0066 

>  gewogener 

Harnsäure  ausserordentlich  gering,  was  mit  den  Beobachtungen 
von  Embden1)  durchaus  übereinstimmt. 

*)  Embden,  Zeitschr.  f.  phys.  Chem.,  Bd.  XVIII,  S.  309 ff. 
*)  Derselbe,  ebendaselbst,  Bd.  XVIII,  S.  327. 
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Es  bedarf  noch  weiterer  Versuche  und  Analysen  zur 
Erklärung  der  verminderten  Harnsäureausscheidung  bei  Al- 
kaptonurie,  wie  sie  von  Embden  und  mir  gefunden  wurde. 

Zu  diesem  Zwecke  unternahm  ich  nach  obiger  Methode 
eine  Reihe  von  Analysen  von  Alkaptonurin  und  von  einer 
Mischung  desselben  Alkaptonurines  und  eines  normalen  Harn- 
säure enthaltenden  Urins.  Leider  konnte  diese  Serie  nicht 
vollendet  werden,  und  die  wenigen  abgeschlossenen  Analysen 
gaben  kein  entscheidendes  Resultat.  Eine  Beobachtung  scheint 
mir  aber  eine  Anleitung  an  die  Hand  zu  geben,  dass  nämlich 
das  sauere  Filtrat,  welches  nach  vorschriftsmässigem  6  stün- 
digem Stehen  keinen  Niederschlag  von  Harnsäurekrystallen 
gab,  diesen  häufig  erst  nach  1 — 5  Tagen  zeigte.  Dies  er- 
eignete sich  sowohl  bei  dem  Alkaptonurin,  als  auch  bei  der. 
Mischung. 


Ueber  Cadaverin  und  Cholin  aus  faulem  Pferdefleisch. 

Von 

Dr.  Wl.  ftulewitsch. 


(Med. -chemisches  Laboratorium  zu  Moskau.) 
(Der  Bedaction  zugegangen  am  17.  October  1894.) 


Bei  einer  Untersuchung  über  Ptomatine1),  welche  in 
hiesigem  medicinisch  -  chemischen  Laboratorium  ausgeführt 
wurde,  blieb  ein  grosser  Vorrath  von  unreinem  Cadaverin- 
quecksilberchloriddoppelsalz.  Da  bis  heut  zu  Tage  es,  meines 
Wissens,  noch  keine  ausführlichere  Beschreibung  der  Eigen- 
schaften dieses  Doppelsalzes  gibt,  so  glaubte  ich,  dass  seine 
genauere  Untersuchung  nicht  überflüssig  sein  würde.  Be- 
sonders hatte  ich  die  Absicht,  zu  erforschen,  ob  ausser  der 
von  Bocklisch*)  beschriebenen  Verbindung  des  Cadaverins 
mit  4  Mol.  HgCl,  hier  noch  Verbindungen  mit  anderem, 
namentlich  minderen  Quecksilbergehalte  zu  isoliren  waren; 
dies  war  um  so  interessanter,  da  bekanntlich  die  Gadaverin- 
verbindung  stets  mit  4  Mol.  HgCl,  erhalten  wurde,  während 
das  Pentamethylendiamin  eine  solche  mit  3  Mol.  HgCl8  gab,  und 
es  nur  später  Ladenburg8)  gelungen  war,  die  Verbindung  des 
Pentamethylendiamins  mit  4  Mol.  HgCI8  darzustellen.  Ausser- 
dem, sobald  ich  die  Quecksilberverbindung  des  Cadaverins 
hatte,  dessen  Isolirung  aus  Fäulnissproducten  so  mühsam  und 


*)  Ich  ziehe  vor,  den  Ausdruck  «Ptomatin»  anzuwenden,  welcher 
grammatisch  richtiger  ist,  als  der  Name  «Ptornain». 

2)  Oscar  Bocklisch.   Brieger's  Untersuchungen  über  Ptomain e. 
Dritter  Theil,  1886,  S.  50. 

3)  A.  L  a  d  e  n  b  u  r  g.   Ber.  d.  d.  ehem.  Gesellschaft,  Bd.  XX,  S.  2216. 


kostspielig  ist,  wollte  ich  noch  einige  seiner  Verbindungen  dar- 
stellen, um  sie  mit  den  von  anderen  Verfassern  beschriebenen 
Verbindungen  des  Cadaverins  und  Pentamethylendiamins  zu 
vergleichen. 

Das  Gadaverinquecksilberdoppelsalz,  welches  in  meinen 
Händen  war,  wurde  nach  Brieger's1)  Methode  aus  Pferde- 
fleisch dargestellt.  1  Centner  fein  zerhackten  Fleisches  wurde 
bei  etwa  +15°  °hne  Umrühren  4  Monate  der  Fäulniss  über- 
lassen, dann  mit  schwach  salzsäurehaltigem  Wasser  ausge- 
kocht, filtrirt.  Das  Filtrat  wurde  zur  Syrupdicke  eingedampft» 
der  Syrup  mit  95proc.  Alkohol  aufgenommen,  das  neue  Filtrat 
mit  warmer  alkoholischer  Bleiacetatlösung  versetzt.  Vom  Blei- 
niederschlage wurde  abfiltrirt,  zum  Syrup  eingedampft  und 
dieser  noch  einmal  mit  95proc.  Alkohol  erschöpft.  Dieser 
Alkohol  wurde  verjagt,  mit  Wasser  aufgenommen,  das  Blei 
durch  Schwefelwasserstoff  entfernt  und  die  Flüssigkeit  mit 
wenig  Salzsäure  zur  Syrupconsistenz  eingeengt.  Dieser  Syrup 
wird  mit  Alkohol  erschöpft  und  mit  alkoholischer  Quecksilber- 
chloridlösung gefallt.  Der  Quecksilberchloridniederschlag  wurde 
in  heissem  Wasser  gelöst,  durch  H,S  zerlegt  und  das  ein- 
gedampfte Filtrat  mit  abs.  Alkohol  erschöpft,  um  Putrescin 
zu  eliminiren.  Die  alkoholische  Lösung  wurde  wieder  mit 
alkoholischer  Quecksilbercbloridlösung  gefallt  und  der  Nieder- 
schlag aus  heissem  Wasser  umkrystallisirt. 

Nach  Erkalten  schied  sich  Quecksilberchloridverbindung 
(ca.  130  gr.)  in  grossen  (ca.  2—3  cm.  im  Durchmesser) 
warzigen  Aggregaten  aus,  die  aus  dunkelbraunen,  fest  zu- 
sammengewachsenen Prismen  mit  zugespitzten  Enden  be- 
standen; diese  Drusen  waren  von  so  grosser  Festigkeit,  dass  es 
ziemliche  Anstrengung  kostete,  sie  mit  Pistill  zu  zerdrücken. 
Beim  Umkrystallisiren  dieser  Verbindung  aus  kochendem 
Wasser  trat  in  prägnanter  Weise  die  Fähigkeit  der  Ptomatin- 
verbindungen  hervor,  ihre  Krystallform  zu  ändern*);  aus  der 
Mutterlauge   der   zweiten  Krystallisation    erhielt   ich  nämlich 


i 


*)  L.  Brieger.    Untersuchungen  über  Ptomaine.    III.  Th„  S.  19. 
2)  Vgl.  0.  Bocklisch.  Op.  c,  S.  60. 
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dünne,  gelbliche,  einzelne  oder  sternförmig  gruppirte,  rhom- 
bische Tafeln  mit  stark  abgerundeten  stumpfen  Winkeln,  an 
Krystalle  der  Harnsaure  erinnernde,  von  oben  beschriebenen 
Prismen  ganz  verschiedene;  beim  fortdauernden  Umkrystallisi- 
ren  gingen  alle  Prismenaggregate  allmälig  in  rhombische  Tafeln 
über.  Doch  erwies  sich  auch  diese  Form  als  keine  constante; 
je  mehr  die  Verbindung  beim  Umkrystallisiren  sich  entfärbte, 
desto  länger  wurden  die  Krystalle,  welche  nun  sehr  hübsche, 
sternförmige,  äusserst  zerbrechliche  Aggregate  von  dünnen, 
fast  farblosen,  verlängerten  sechsseitigen,  grösstentheils  aber 
sehr  stark  ausgedehnten  dreieckigen  Tafeln  bildeten.  Bei 
weiterer  Reinigung  erhielt  ich  unerwartet  beim  Erkalten  der 
heissen  Lösung  eine  ungemein  schöne,  flautaige,  silberfarbige 
Masse,  die  weichem  Pelze  sehr  ähnlich  war;  sie  wurde  aus 
grossen  Tafeln  zusammengesetzt,  welche  so  breit  und  lang 
waren,  dass  sie  sich  bei  leichtestem  Anrühren  zerstreuten; 
nun  war  die  Verbindung  ganz  farblos1).  Noch  auf  einen 
Umstand  wollte  ich  aufmerksam  machen:  wenn  man  die 
Quecksilberchloridverbindung  auf  dem  Wasserbade  allmälig 
unter  Umrühren  erwärmt,  dann  löst  sie  sich  in  heissem  Wasser 
ziemlich  leicht;  stellt  man  aber  das  Gemisch  von  der  Ver- 
bindung und  kaltem  Wasser  auf  siedendes  Wasserbad  und 
lässt  es  ruhig  stehen,  so  verwandeln  sich  zuweilen  die  Krystalle 
in  undurchsichtige  Häutchen,  die  sehr  schwer  selbst  in  heissem 
Wasser  löslich  sind  und  sich  beim  Erkalten  der  heissen  Lösung 
abermals  als  Häutchen  ausscheiden;  setzt  man  einem  solchen 
Gemisch  ein  Paar  Tropfen  Salzsäure  zu,  dann  lösen  sich  die 
Häutchen  schnell  und  scheiden  sich  nach  dem  Erkalten  in 
rhombischen  resp.  sechsseitigen  Tafeln  aus. 

Auf  diese  Weise  habe  ich  durch  zahlreiche  (über  50) 
Kristallisationen  die  oben  beschriebenen  derben  dunkelbraunen 
Prismen  in  äusserst  zerbrechliche,  farblose  Tafeln  übergeführt, 
welche  Niemand  für  die  von  der  ersten  Form  abstammenden 


')  Beim  Umkrystallisiren  der  Verbindung  erhielt  ich  immer  einen 
gefärbten,  amorphen,  selbst  in  heissem  Wasser  sehr  schwer  löslichen 
Rückstand,  dessen  Menge  sich  mit  fortschreitender  Reinigung  der  Substanz 
nach  und  nach  minderte. 
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halten  könnte.  Die  Schwierigkeit  der  Reinigung  war  noch 
durch  Anwesenheit  einer  anderen  Verbindung  vergrössert, 
welche  sich  in  kurzen  Prismen  ausschied  und  welche  ich 
Anfangs  für  eine  neue  Modification  der  Krystallform  von 
Cadaverindoppelsalz  hielt,  bis  ich  mich  überzeugt  habe,  dass  sie 
trotz  den  wiederholten  Krystallisationen  ihre  Form  bewahrt. 
Diese  Verbindung  ist  weiter  unten  beschrieben  (S.  298). 

Das  gereinigte,  ganz  farblose  Cadaverinquecksilberdoppel- 
salz  konnte  nicht  bei  höherer  Temperatur  getrocknet  werden, 
weil  es  dabei ,  sogar  auf  dem  Wasserbade ,  fortwährend  an 
Gewicht  verliert.  In  vacuo  über  H,S04  getrocknet,  wobei  es 
kein  Krystallwasser  verlor,  wurde  es  analysirt. 

I.  1,7711  gr.  Substanz  gaben  0,3130  gr.  C02  und  0,2267  gr.  H,0. 
II.  0,4250  gr.  Substanz  lieferten  0,3142  gr  HgS.    Das  Filtrat  und  Wasch- 

wasser  wurden  mit  chem.-reinem  Na2COs  gesättigt1),  verdampft,  in 

Wasser  gelöst;  in  der  Lösung  wurde  der  Chlorgehalt  bestimmt;  es 

wurde  0,4855  gr.  Ag  Gl  erhalten. 
III.  Endlich  resultirten  aus  0,8797  gr.  Substanz  18,5  cbcm.  N  bei  20,5* 

und  756  mm.  Bar. 


Gefunden: 

Berechnet  für 

"1         IL       mT 

G6H 

12N2 

.2HCl  +  4HgCl, 

G 

4,81        —        — 

4,76 

H 

1,43       —        — 

1,27 

N 

—        —      2,39 

2,23 

Gl 

—       28,25      — 

28,15 

Hg 

—      63,74     — 

63,59 

Folglich  halte  ich  dasselbe  Doppelsalz  des  Cadaverins 
wie  Bock  lisch;  nach  seinen  Angaben  krystallisirt  es  in 
langen  farblosen  Nadeln8),  seltener  in  Blättchen8)  und  ist 
leicht  löslich  in  heissem,  ziemlich  schwer  in  kaltem  Wasser. 
Bocklisch*)   erhielt  aus  verschiedenen  Quellen  das  Queck- 


*)  Später  nahm  ich  in  ähnlichen  Fällen  chemisch -reines  CaC0s, 
da  man  mit  Na2GOs  einen  etwas  gelblich -bräunlichen  Niederschlag  des 
Silberchlorids  erhält. 

*)  O  s  c  a r  B o  c  k  1  i  s  c  h.  Op.  c,  S.  50,  Ber.  d.  d.  ehem.  Gesellschaft, 
Bd.  XX,  S.  1441. 

s)  Derselbe.  B  r  i  e  g  e  r  's  Untersuchungen  über  Ptomaine,  III.  Tb.,  S.oS. 

4)  Derselbe.    Ber.  d.  d.  ehem.  Gesellschaft,  1.  c. 
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silberdoppelsalz  des  Gadaverins  immer  mit  4  Mol.  HgCl,,  es 
war  gleichgültig,  ob  er  in  alkoholischer  oder  wässeriger  Lösung 
die  Fällung  vornahm,  während  Ladenburg1)  aus  dem  Penta- 
methylendiamin  anfanglich  nur  die  Verbindung  mit  3  MoL 
Hg  Gl,  bereiten  konnte.  Ich  glaube,  dass  die  Ursache  der  Ver- 
schiedenheit in  der  Zusammensetzung  von  Quecksilberchlorid- 
doppelsalzen des  Cadaverins  und  Pentamethylendiamins  viel- 
leicht darin  liegt,  dass  zur  vollständigen  Fällung  der  Ptomatine 
ein  grosser  Ueberschuss  von  Quecksilberchlorid  unentbehrlich 
ist,  während  Ladenburg,  der  mit  reinem  Pentamethylen- 
diaminchlorid  arbeitete,  kein  Bedürfniss  hatte,  einen  solchen 
Ueberschuss  zu  verwenden,  bis  er  es  absichtlich  gethan  hat. 
Weiter  werde  ich  zeigen,  dass  das  Quecksilberchloriddoppelsalz 
des  Gadaverins  beim  Erwärmen  einen  Theil  des  Quecksilber- 
chlorids leicht  verliert,  so  dass  man  die  Möglichkeit  nicht 
verneinen  kann,  dass  ausser  Verbindungen  mit  3  und  4  Mol. 
HgCl,  noch  solche  mit  einem  grösseren  Gehalt  des  Queck- 
silberchlorids existiren,  und  dass  die  beschriebene  unerwartete 
Krystallformveränderung  vom  Uebergange  dieser  Verbindungen 
in  die  mit  einem  minderen  Quecksilbergehalte  abhängig  sein 
könne.  Da  die  Formenveränderung  zu  der  Zeit  stattfindet, 
als  die  Verbindung  noch  sehr  verunreinigt  ist,  so  macht  dieser 
Umstand  bei  verhältnissmässig  geringem  Unterschiede  im 
Quecksilbergehalte  (die  Verbindung  mit  4  Mol.  HgCl,  enthält 
z.  B.  63,59 °/0  Hg,  die  Formel  mit  5  Mol.  HgCl,  verlangt 
65,41  °/0  Hg)  nur  sehr  wenig  Hoffnung,  diese  Frage  mit  Hülfe 
der  Analyse  entscheiden  zu  können,  und  ich  habe  mich 
sogar  entschlossen,  einem  solchen  Versuche  zu  entsagen. 

Zur  weiteren  Identificirung  der  von  mir  erhaltenen 
Verbindung  mit  der  von  Bock  lisch  beschriebenen  kann 
auch  der  Schmelzpunkt  dienen.  Meine  Verbindung  schmolz 
bei  214,5°  ohne  merkliche  Zersetzung;  Bocklisch*)  fand 
den  Schmelzpunkt  =214°,  Ladenburg8)  fuhrt  216°  an. 


*)  A.  Ladenburg.   Ber.  d.  d.  ehem.  Gesellschaft,  Bd.  XIX,  S.  2585. 
*)  0.  Bocklisch.     Brieger's  Untersuchungen  über  Plomaine. 
III.  Th.,  S.  50. 

8)  A.  Ladenburg.  Ber.  d.d. ehem.  Gesellschaft,  Bd.  XX.,  S.  2216. 
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Die  beschriebene  Verbindung  ist  ziemlich  schwer  löslich 
in  kaltem,  leicht  löslich  in  heissem  Wasser.   Ich  bestimmte  ihre 
Löslichkeit  in  Wasser  bei  21°  nach  V.  Meyer' s  Verfahren1). 
IV.  12,788  gr.  der  Lösung  binterliessen  0.3814  gr.  des  aber  H,S04  ge- 
trockneten Rückstandes. 

Also  löst  sich  ein  Gewichtstheil  in  32,5  Th.  Wasser 
resp.  100  Th.  Wasser  lösen  3,07  Th.  des  Salzes. 

Wie  oben  gesagt,  verliert  die  Substanz  beim  Erwärmen, 
selbst  auf  dem  Wasserbade,  an  Gewicht.  Ich  trocknete  eine 
Portion  zuerst  auf  dem  Wasserbade,  dann  im  Trockenschranke 
bei  95—100°  und  125—135°,  wobei  der  Verlust  des  Gewichtes 
18,33°/0  betrug.  Das  Salz  war  fast  unverändert,  nur  wurde 
es  sehr  schwach  bräunlich;  die  Luft  im  Schranke  war  er- 
stickend. Die  Analyse  dieses  getrockneten  Salzes  gab  folgende 
Resultate: 

V.  0,6618  gr.  Substanz  gaben  0.1469  gr.  C02  und  0,0990  gr.  H20. 
VI.  Aus  0,3747  gr.  Substanz  resultirten  9,75  cbcm.  N  bei   20,5°  und 

755  mm.  Bar. 
VII.  Endlich  lieferten  0,6129  gr.  Substanz  0,4318  gr.  HgS.     Aus  dem 

Filtrate  wurde  es  0,7140  gr.  AgCl.  erhalten. 

Wenn  wir  annehmen,  dass  aller  Gewichtsverlust  beim 
Trocknen  nur  von  Verflüchtigung  des  Quecksilberchlorids  ab- 
hängig ist,  so  sehen  wir,  dass  die  gefundenen  Zahlen  mit  den 
unter  dieser  Annahme  berechneten  ziemlich  gut  übereinstimmen, 
besonders  wenn  wir  die  Schwierigkeit  erwägen,  mit  welcher 
die  Elementaranalyse  einer  Verbindung  verknüpft  ist,  die  X, 
CI  und  Hg  gleichzeitig  enthält. 


Gefunden: 

Berechnet  für 

C6H12N8.2HCl+4Hga 

V.      VI.      VII.^ 

ohne  18,33  "/„HgCl,: 

G 

6,05      —        — 

5,83 

H 

,1,67      —        - 

1,56 

N 

—       2,95 

2,73 

Hg 

—        —      60,74 

61,38 

Gl 

—        —      28,81 

28.60 

Somit  verliert  das  Cadaverinquecksilberchlorid  beim  Er- 

hitzen bis  auf  135°  ausschliesslich  Quecksilberchlorid. 

*)  V.  Meyer.    Ber.  d.  d.  ehem.  Gesellschaft,  Bd.  VIII,  S.  998. 
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Alle  gebliebene  Quecksilberverbindung  des  Cadaverins 
wurde  in  heisser  wässeriger  Lösung  mittelst  H,S  zerlegt,  filtrirt, 
das  Filtrat  bei  einer  Temperatur,  die  65°  nicht  überschritt, 
auf  kleines  Volumen  eingedampft  und  unter  Glocke  über  H,S04 
und  KOH  vollständig  getrocknet.  Die  restirende  Masse  wurde 
aus  95proc.  Alkohol  umkrystallisirt ,  wobei  kurze  zugespitzte 
sternförmig  gruppirte  Prismen  des  Cadaverinchlorids  erhalten 
wurden,  die  schwach  bitteren  Geschmack  hatten  und  nicht 
zerfliesslich  waren.  Beim  Verdunsten  der  wässerigen 
Lösung  blieben  sehr  lange  prismatische  Krystalle.  Ich  fandr 
dass  die  wässerige  Lösung  des  Cadaverinchlorids  keine  Circum- 
polarisation  zeigt. 

Die  alkoholische  Lösung  des  Cadaverinchlorids  wurde 
mit  alkoholischer  Lösung  von  Platinchlorid  versetzt  und  der 
Niederschlag  aus  heissem  Wasser  umkrystallisirt.  Nach  Er- 
kalten schieden  sich  ziemlich  grosse  orangerothe  Prismen  ausr 
die  an  jeder  breiten  Fläche  je  zwei  matte  dreieckige  Aus- 
höhlungen hatten,  welche  sich  mit  ihren  Spitzen  in  der  Mitte 
der  Fläche  berührten;  einige  von  diesen  Krystallen  waren 
mehr  platt,  fast  tafelförmig.  Dieselben  Prismen  wurden  noch 
aus  Mutterlaugen  erhalten;  die  letzte  Mutterlauge  gab  sehr 
lange  kugelförmig  gruppirte  braungelbe  Nadeln,  denen  eine 
dunkelbraune  syrupöse  Masse  anhaftete.  Brieger1)  erhielt  die 
Platindoppelverbindung  des  Cadaverins  in  langen  schmutzig- 
rothen  Nadeln  und  fand,  dass  sie  bei  Umkrystallisation  eine 
etwas  hellere  Färbung  und  eine  Form,  makroskopisch  ähnlich 
dem  einfachen  Platinsalmiak  annimmt;  in  dieser  Gestalt  sind 
die  Krystalle  für  die  Analyse  erst  genügend  präparirt.  Da 
ich  schon  gereinigtes  Cadaverinchlorid  hatte,  so  erwartete  ichT 
dass  ich  das  Cadaverinplatinchlorid  gerade  in  dieser  letzten 
Form  bekommen  würde.  Obgleich  sich  die  von  mir  dar- 
gestellte Verbindung  in  Prismen  ausschied ,  war  sie  dennoch 
wirklich  analysenrein. 

VIII.  0,2061  gr.  des  bei  105—110°  getrockneten  Salzes  lieferten  0,0789  gr. 
metallisches  Platin. 


x)  L.  Brieger.  Weitere  Untersuchungen  über  Ptomaine.  1885.  S.36. 
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G  et" um)  Mn;  Berechnet 

VW.  CjHI4Nt.äHCI-| 

Pt  38,28  3a08l) 

Nach   dreimaliger   Umkrystallisation   blieb 
form   unverändert*     Das   Salz   wurde  über  HfS< 
110  —  115*  getrocknet,  wobei  es  kein  Krystalhvas 

IX*  0,2312  gr«  Substanz  gaben  0,0886  gr.  metallisches  1 
X.  o^SOS  >  *      ÜT22Q9  * 

Gefunden;  Berechnel 

1X.  '    x.  c^n^hgi 

PI      38,32      98,03  38,08 

Weiter  kry  stall  isirle  ich  das  Cadaverinplatn 
um;  jedenfalls  aber  kann  ich  behaupten,  dass  die 
beschriebene  KrystalHormänderung  nicht  von  Be 
Verunreinigungen  abhängig  ist,  da  meine  in  Prisi 
sircnde  Verbindung  bereits  analysenrein  war, 
lisch1)  erhielt  das  Cadaverinplatinchlorid  in  vi 
einem  Ende  zugespitzten  Prismen,  denen  kurze 
Formen  beigesetzt  waren.  Nach  v.  Udränszk 
mann*)  hat  dieses  Doppelsalz  oetaederähnlk 
oder  scheidet  sich  in  büschelförmig  vereinigten  la 
Nadeln.  Die  Verff.  erhielten  *)  ein  noch  verunrei 
salz  in  gelben  Kryst  all  Schüppchen  und  von  gros; 
keit :  nach  zweimaliger  Krystallisation  ging  es  ii 
lösliche  Salz  über,  welches  gewöhnliche  Krysts 
Endlich  scheidet  sich  nach  Laden  bürg  *sfc)  > 
Pentaiiiethylendiaminplatinchlorid  aus  heissem 
dicken,  orangegelben  Prismen  aus;  nach  Gare 
es  sich  in  2— 3  Millimeter  langen,  braungeiben  K 
die  dem  rhombischen  System  angehören* 


*)  Pt  =  194,4 

*)  0,  B  o  c  k  1  i  b  c  h.   Ber.  d.  d*  cheni.  Gesellschaft,  Bd 
")  L.    v.    Udranszky    und    E.    Bau  mann.      Di 
Bd.  X11I,  s,  rm. 

*)  Dieselben,  Op.  c„  S,  572. 

a)  A.  L  a  d  e  n  b  u  v  $,  Bet1.  d,  d.  ehem.  Gesellschaft,  Bc 

a)  S,  A.  Garcia.     Diese  Zeitschrift,  Bd.  XVII,  S.  5t 
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Das  bei  110°  getrocknete  Cadaverinplatinchlorid  verliert 
nichts  an  Gewicht  bei  125—135°;  beim  vorsichtigen  Erhitzen 
schwärzt  es  sich,  ohne  vorher  zu  schmelzen;  erhitzt  man 
etwas  schneller,  so  fangt  es  an,  sich  bei  195°  zu  schwärzen 
und  schmilzt  unter  Zersetzung  bei  etwa  215°.  Es  ist  schwer 
löslich  in  kaltem,  leicht  löslich  in  heissem  Wasser,  unlöslich 
in  Alkohol. 

XI.  14,3t3  gr.  einer  hei  21°  gesättigten  Lösung  hinterliessen  0,1993  gr. 
des  hei  110 — 115°  getrockneten  Ruckstandes. 

Folglich  lösen  bei  21°  100  Thl.  Wasser  1,41  Th.  Salz 
resp.  1  Th.  Salz  löst  sich  in  70,8  Th.  Wasser,  v.  Udränszky 
und  Baumann1)  ermittelten  die  Löslichkeit  bei  12°,  bei  wel- 
cher Temperatur  das  Salz  1 13—114  Theile  Wasser  zur  Lösung 
brauchte. 

Einen  Theil  des  Cadaverinchlorids  versetzte  ich  ferner 
in  concentrirter  wässeriger  Lösung  mit  concentrirter  Gold- 
chloridlösung und  krystallisirte  den  abgepressten  Niederschlag 
aus  warmem,  mit  HCl  schwach  angesäuerten  Wasser  um. 
Nach  Erkalten  schied  sich  das  Doppelsalz  theils  in  Tafeln, 
iheils  in  grossen,  langen  (bis  3  cm.),  sehr  hübschen,  orange- 
gelben, flachen  Prismen  aus,  die  anfangs  stark  glänzten,  nach 
einiger  Zeit  aber  etwas  matt  wurden;  bei  raschem  Erkalten 
der  Lösung  erhielt  ich  glänzende  Blättchen.  Das  Salz  ist  leicht 
löslich  in  Wasser  und  schmilzt  bei  186 — 188°;  nach  Bock- 
lisch1)  schmilzt  das  Golddoppelsalz  des  Cadaverins  bei  188°. 
Brieger3)  erhielt  diese  Verbindung  theils  in  langen  Nadeln, 
theils  in  Würfeln. 

Einen  anderen  Theil  der  Cadaverinchloridlösung  -  ver- 
mischte ich  mit  wässeriger  Lösung  der  Pikrinsäure,  wusch  den 
Niederschlag  mit  kaltem  Alkohol  aus  und  krystallisirte  aus 
heissem  95proc.  Alkohol.  Die  nach  dem  Erkalten  ausgeschie- 
denen langen  gelben  Nadeln  schmolzen  bei  221°,.  lösten  sich 


*)  Op.  c,  S.  572. 

2)  O.  Bocklisch.     Brieger1 s  Untersuchungen  über  Ptomaine^ 
III.  Th.,  S.  58. 

8)  L.  Brieger.  Weitere  Untersuchungen  über  Ptomaine,  S.37u.  4(>. 
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ziemlich  schwer  in  Wasser,  schwer  in  kaltem,  leichter  in  heissem 
95proc.  Alkohol,  äusserst  schwer  in  kochendem  absoluter 
Alkohol.  Nach  v.  Udränszky  und  Baumann1)  liegt  dei 
Schmelzpunkt  dieser  Verbindung  bei  220—222°  und  ist  sie  in 
Wasser  fast  unlöslich;  Bocklisch*)  fand,  dass  sie  den  Schmelz- 
punkt 221°  zeigt,  in  Wasser  schwer  löslich  und  in  heissem, 
absoluten  Alkohol  nahezu  unlöslich  ist. 

Ferner  bereitete  ich  nach  Baumann's8)  Vorschriften 
aus  Cadaverinchlorid  die  Benzoylverbindung.  Der  entstandene 
Niederschlag  wurde  in  warmem  Alkohol  gelöst  und  die  al- 
koholische Lösung  mit  Wasser  bis  zur  Erscheinung  einei 
bleibenden  Trübung  tropfenweise  versetzt.  Nach  dem  Erkalten 
schied  sich  voluminöser,  blendend  weisser  Niederschlag  aus, 
der  aus  kleinen  Nädelchen  zusammengesetzt  war  und  dessen 
Schmelzpunkt  bei  130,5  bis  131,5°  gefunden  wurde;  von 
v.  Udränszky  und  Baumann4)  ist  der  Schmelzpunkt  dieser 
Verbindung  zu  130°  angegeben;  nach  Garcia8)  schmilzt  sie 
bei  130,5°. 


Wie  oben  gesagt  (S.  293),  erhielt  ich  aus  der  Mutter- 
auge des  Gadaverinplatinchlorids  kugelförmige  Aggregate  von 
braungelben  Nadeln,  durch  eine  dunkelbraune  amorphe  Sub- 
stanz verunreinigt;  dieselben  Nadeln  schieden  sich  auch  aus 
Mutterlaugen  bei  den  späteren  Umkrystallisationen  des  Ga- 
daverinplatinchlorids aus.  Durch  Behandeln  der  erhaltenen 
Masse  mit  kaltem  Wasser,  Verdampfen  der  Lösung,  neue  Be- 
handlung des  Rückstandes  mit  kaltem  Wasser  und  Wieder- 
holung dieser  Operation  gelang  es  mir,  schwerer  lösliche 
Krystalle  von  leichter  löslicher  amorpher  dunkelbrauner  Sub- 
stanz zu  befreien.  Die  Krystalle  wurden  aus  heissem  Wasser 
umkrystallisirt ,  wobei   sehr   dünne  und  lange   orangefarbige 


1)  L.  v.  Udränszky  und  Bau  mann.    Op.  c,  S.  570. 

2)  O.  Bocklisch.     Op.  c,  S.  59. 

8)  E.    Baumann.     Berichte    der    deutschen    ehem.  Gesellschaft, 
Bd.  XIX,  S.  3218  und  Bd.  XXI,  S.  2744. 

4)  L.  v.  Udränszky  und  Bau  mann,  Op.  c,  S.  571. 
6)  S.  A.  Garcia.    Diese  Zeitschrift,  Bd.  XVII,  S.  551. 
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Prismen  sich  ausschieden;  ihre  Mutterlauge  wurde  mit  leichter 
löslicher  Portion  vereinigt.  Die  bei  105 — 110°  getrockneten 
Krystalle  wurden  analysirt. 

XII.  0,3285  gr.  Substanz  wurden  durch  HaS  zerlegt  und  lieferten 
0,1254  gr.  Pt.  Aus  dem  mit  chemisch-reinem  GaC08  eingedampften 
Filtrate  resultirten  0,5463  gr.  Ag  Gl. 

Gefunden:  Berechnet  für 

XII.  CB  H14  N, .  2  H  Gl  +  Pt  Cl4 : 

Pt         38,17  38,08 

Gl         41,12  41,57 

Somit  hatte  diese  Verbindung  die  Zusammensetzung  des 
Gadaverinplatinchlorids  und  es  dürfte  hier  ein  neues  Beispiel 
der  Krystallformwechsel  von  Cadaverinverbindungen  vor- 
kommen. Zur  Bekräftigung  versuchte  ich  Golddoppelsalz  dar- 
zustellen, erhielt  aber  keinen  Niederschlag;  vielleicht  war  die 
Lösung  nicht  genügend  concentrirt  und  die  Menge  der  an- 
gewandten Verbindung  zu  klein.  Die  Lösung  wurde  dann 
durch  H,S  vom  Gold  befreit,  das  Filtrat  eingedampft  und  mit 
Pikrinsäurelösung  versetzt;  es  schieden  sich  dünne  Nädelchen 
aus,  die  mit  kaltem  Alkohol  ausgewaschen  und  getrocknet 
wurden;  ihr  Schmelzpunkt  wurde  bei  219—220°  gefunden;  das 
Gadaverinpikrat  schmilzt  bei  220—222°. 

Die  beim  Umkrystallisiren  dieser  Portion  von  Cadaverin- 
platinchlorid  gebliebene  dunkelbraune  Mutterlauge  wurde  mit 
HSS  zerlegt;  das  Filtrat  roch  beim  Kochen  mit  Kalilauge  nach 
Cadaverin;  es  wurde  eingedampft  und  mit  Pikrinsäure  versetzt; 
der  mit  kaltem  absoluten  Alkohol  ausgewaschene  Niederschlag 
schmolz  bei  219°.  Er  wurde  in  Wasser  gelöst,  die  Lösung 
mit  Salzsäure  angesäuert  und  mit  Aether  mehrmals  durch- 
geschüttelt; die  sehr  stark  eingedampfte  farblose,  wässerige 
Lösung  gab  mit  Goldchlorid  eine  Verbindung  in  Gestalt  des 
gelben  kristallinischen  Niederschlags. 

Also  war  auch  hier  eine  Cadaverinverbindung  und  in 
diesem  Theile  von  Quecksilberchloridniederschlag  konnte  ich 
kein  anderes  Ptomatin,  ausser  Cadaverin,  nachweisen ;  das  war 
übrigens  zu  erwarten,  weil  die  Quecksilberchloridverbindung 
vor  der  Untersuchung  am  sorgfältigsten  gereinigt  wurde. 


Zeitschrift  für  physiologische  Chemie.  XX.  20 
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Der  andere  Theil  des  ursprünglichen  Quecksilberchlori 
niederschlags,  welcher  sich  in  kurzen  Prismen  ausschied  (S.29< 
konnte  nur  mit  vieler  Mühe  von  der  beigemengten  Cadaveri 
Verbindung  befreit  werden,  was  endlich  theils  durch  fractionü 
Kristallisation  beim  Erkalten,  theils  durch  fractionirte  Lösu 
beim  Erwärmen  gelang.  Die  gereinigte  Substanz,  welche  ifi 
Krystallform  nicht  verändert  hatte,  wurde  in  farblosen,  klein* 
kurzen,  meistens  kreuzförmig  zusammengewachsenen  Prism 
von  verschiedenartigen  Combinationen  erhalten  (eine  ai 
führlichere  krystallographische  Untersuchung  muss  einer  späl 
zu  veröffentlichenden  Abhandlung  vorbehalten  bleiben). 

Das  lufttrockene  Salz  verliert  in  vacuo  über  H,SO,  b 
Krystallwasser. 

XIII.  0,7880  gr.  Substanz  gaben  0.1103  gr.  G02  und  0,0695  gr.  H20. 

XIV.  1,1155  »  »         lieferten  0,1543  gr.  CO,  und  0,0904 gr.  Hs0 
XV.  Aus  0  4980  gr.  Substanz  wurden  0,3931  gr.  HgS  und  aus  dem  i 

ehem.  reinem  CaC08   eingedampften  Filtrate  0,5340  gr.  HgS 
halten. 
XVI.  Endlich  resultirten  aus  0,7648  gr.  Substanz  7.75  ebem.  N  bei  20 
und  757  mm.  Bar. 


XIII 

G  3,81 

H  0,98 

N  — 

Cl  — 

Hg  - 

O  — 


Gefunden: 

x  vT  XVI. 


XIV. 
3,77 
0,90 


Berechnet  für 
CßH14NOCl-t-6HgCl2:    C6HlsNCl+6HgC 


—  1,15 
26,52  — 
68,05    — 


3,40 
0,79 
0,79 
26,12 
67,99 
0,91 


3,48 

0,69 

0,80 

26,39 

68,69 


Man  ersieht  daraus ,  dass  die  Analysen ,  ausser  C-B 
Stimmungen,  die  ziemlich  gut  für  die  Quecksilberchloridve 
bindung  des  Cholins  übereinstimmenden  Zahlen  liefertei 
übrigens  sind  die  Differenzen  etwas  grösser,  wie  die  bei  d« 
Analyse  von  Cadaverinquecksilberchlorid  erhaltenen,  so  das 
die  analysirte  Verbindung  möglicherweise  noch  nicht  genügen 
gereinigt  war,  und  wirklich  fing  die  Substanz  bei  239*  z 
schmelzen  an  und  schmolz  vollständig  unter  Zersetzung  er= 
bei  243,5°. 
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XVII.  13,226  gr.  einer  bei  19,5°  gesättigten  Lösung  hinterHessen  0,3418  gr. 
des  in  vacuo  getrockneten  Rückstandes. 

Folglich  lösen  100  Th.  Wasser  2,68  Th.  der  Substanz 
oder  1  Th.  des  Doppelsalzes  löst  sich  in  37,4  Th.  Wasser 
und  diese  sehr  nahe  Uebereinstimmung  mit  der  Löslichkeit 
von  Cadaverinquecksilberchlorid  erklärt,  warum  die  Trennung 
dieser  beiden  Salze  mit  solcher  Schwierigkeit  verknöpft  war. 

Die  von  Brieger1)  erhaltene  Verbindung  des  Cholin- 
chlorids  mit  6  Mol.  HgCl,  unterscheidet  sich  von  der  meinigen 
durch  ihre  Eigenschaften:  sie  war  äusserst  schwer  löslich 
selbst  in  heissem  Wasser  und  schied  sich  in  Nadeln  aus. 

Alle  Quecksilberchloridverbindung  wurde  nun  mittelst 
H8S  in  heisser  wässeriger  Lösung  zerlegt,  das  Filtrat  auf  dem 
Wasserbade,  am  Ende  bei  65*,  eingedampft  und  unter  Glocke 
über  H,S04  und  KOH  vollständig  getrocknet.  Die  ausge- 
schiedenen nadeiförmigen  Krystalle  zerflossen  rasch  an  der 
Luft.  Sie  wurden  in  absolutem  Alkohol  gelöst,  die  Lösung 
mit  alkoholischer  Lösung  des  Platinchlorids  versetzt,  der 
Niederschlag  mit  absolutem  Alkohol  ausgewaschen,  getrocknet 
und  in  heissem  Wasser  gelöst;  nach  Erkalten  schieden  sich 
sofort  sehr  kleine  Krystalle  aus  und  beim  freiwilligen  Aus- 
dampfen blieb  ein  Gemenge  grosser,  orangerother  Tafeln, 
welche  die  Form  des  Cholinplatinchlorids  hatten,  und  kleiner, 
gelblicher,  octaederähnlicher  Krystalle.  Die  grösseren  Krystalle 
wurden  ausgelesen,  das  Gemenge  in  heissem  Wasser  gelöst, 
wobei  gelbes  krystallinisches  Pulver  ungelöst  blieb  und  nach 
Erkalten  der  Lösung  sich  kleine  gelbliche  Krystalle  ausschieden; 
das  Filtrat  gab  wiederum  ein  Gemenge  der  Krystalle.  Die 
eben  beschriebene  Operation  wurde  noch  zweimal  wieder- 
holt und  dann  erhielt  ich  grosse  und  kleine  Krystalle,  welche 
gesondert  umkrystallisirt  wurden. 

Aus  der  Lösung  der  ersten  schieden  sich  grosse,  klino- 
rhombische,  orangeröthliche  Prismen  und  sechsseitige  Tafeln 
aus,  welche  über  HtS04  in  vacuo  und  dann  bei  110—115° 
getrocknet  wurden,  wobei  sie  kein  Krystailwasser  verloren. 


*)  L.  Brieger.     Weitere   Untersuchungen  über  Ptomaine,  S.  54. 
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XVIII.  0,4802  gr.  Substanz  hinterliessen  0,1331  gr.  Pt. 
XIX.  0,3454  gr.  Substanz  wurden  in  Wasser  gelöst,  Platin  als  Platinsulfni 
abgeschieden,  das  Filtrat  mit  chern.-reinem  CaCOs  eingedampft  und 
in  neuem  Filtrate  Chlor  als  Silberchlorid  bestimmt.  Es  resultirten 
0,1107  gr.  Pt  und  0,4818  gr.  AgCl. 
XX.  0,4725  gr.  Substanz  wurden  wie  vorher  behandelt.  Es  wurde 
0,1503  Pt  und  0,6576  gr.  AgCl  erhalten. 

Gefunden:  Berechnet  für 

XVIII.    XIX.      XX.   "  (C5H14NOCl)2PtCl4: 

Pt     31,67    32,05    31,81  31,64 

Gl         —      34,50    34,42  34,55 

Die  grossen  Krystalle  waren  folglich  die  des  Cholin- 
platinchlorids. 

Die  Menge  der  kleinen  Krystalle,  welche  ohnedem  gering 
war.  verminderte  sich  noch  nach  Umkrystallisation.  Diese 
Krystalle  wurden  nochmals  aus  heissem  Wasser,  worin  sie 
schwer  löslich  waren,  umkrystallisirt ;  es  schied  sogleich  beim 
Erkalten  gelbes  krystallinisches  Pulver  aus,,  welches  abfiltrirt 
abgepresst,  bei  115°  getrocknet  und  analysirt  war  (Anal.  XXI); 
aus  der  Mutterlauge  wurden  wenige  Aggregate  sehr  kleiner 
kurzer,  orangerother  Prismen  erhalten,  die  sich  nach  Um- 
krystallisation ebenfalls  in  orangegelbes  krystallinisches  Pulvei 
verwandelten,  welches  bei  105 — 110°  getrocknet  und  analysirl 
war  (Anal.  XXII). 

XXI.  0,0379  gr.  Substanz  hinterliessen  0,0114  Pt.     Beim  Erhitzen  ent 

wickelte  sich  ein  Geruch  von  Trimethylamin. 
XXII.  0,0414  gr.  Substanz  lieferten  0,0122  gr.  Pt.    Beim  Erhitzen  gab  si< 
ebenfalls  einen  Geruch  von  Trimethylamin. 

Gefunden:  Berechnet  für 

XXI.         XXII.  (C6H14N02C1)2PIC14: 

Pt  30,08        29,47  30,08 

Die  gefundenen  Werthe  stimmen  ziemlich  gut  mit  dei 
Formel  des  Muscarinplatinchlorids ,  wenn  auch  ich ,  nur  aui 
Pt-Bestimmungen  basirend,  besonders  bei  der  sehr  geringen 
Menge  der  mir  zur  Verfügung  stehenden  Substanz,  freilich 
nicht  behaupten  kann,  dass  hier  wirklich  ein  Körper  von 
solcher  Formel  vorlag;   übrigens  spricht  für  das  Vorkommen 
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des  Muscarinplatinchlorids  die  Krystallform,  die  schwere  Lös- 
lichkeit in  Wasser  und  der  Geruch  von  Trimethylamin  beim 
Erhitzen  der  Substanz1).  Wegen  des  Mangels  an  Materials 
konnte  ich  leider  nicht  die  physiologische  Wirkung  der  Sub- 
stanz prüfen,  um  mich  in  ihrer  Identität  mit  Muscarin  zu 
überzeugen. 

Die  bei  Umkrystallisation  der  Platindoppelsalze  restirenden 
Mutterlaugen  wurden  in  Goldchloriddoppelsalz  übergeführt, 
welches  in  kaltem  Wasser  schwer  löslich  war  und  aus  heissem 
mit  Salzsäure  schwach  angesäuertem  Wasser  umkrystallisirt 
in  mikroskopischen  Prismen  ausgeschieden  war.  Dieses  Salz 
erwies  sich  als  kein  analysenreines  Material,  sondern  als  ein 
Gemenge  von  Cholingoldchlorid  mit  einer  anderen  Substanz, 
vermutlich  mit  C8HUN0,C1.  AuCl,. 


Die  von  mir  erhaltenen  Resultate  bestätigen  somit  völlig 
die  Angaben  anderer  Verfasser  über  die  grosse  und  leichte 
Veränderlichkeit  der  Krystallform  verschiedener  Ptomatin- 
verbindungen ;  nicht  in  allen  Fällen  kann  man  solche  Un- 
beständigkeit der  Krystallform  der  An-  oder  Abwesenheit  von 
Verunreinigungen  zuschreiben,  welche  dem  Ansehen  nach 
einen  grossen  Einfluss  auf  Löslichkeit  mancher  Verbindungen 
der  Ptomatine  haben*). 

Was  die  Eigenschaften  der  von  mir  dargestellten  Ver- 
bindungen betrifft,  so  stimmt  meine  Arbeit  im  Allgemeinen 
mit  den  Angaben  anderer  Autoren  überein.  Mit  Bestimmtheit 
kann  ich  sagen,  dass  kein  Doppelsalz  mit  3  Mol.  Hg  Gl,  sich 
in  der  von  mir  untersuchten  Verbindung  des  Gadaverins  vor- 
fand, weil  es  bei  der  Verarbeitung  grosser  Menge  der  Queck- 
silberverbindung keine  Anzeigen  der  Anwesenheit  einer  solchen 


*)  Vgl.  L.  Brieger.  lieber  Ptoraaine,  I.  Th.,  1885,  S.  47.  Ferner: 
0.  Schmiedeberg  und  E.  Harnack.  Arch.  f.  experira.  Pathol.  und 
Pharmak.,  Bd.  6,  S.  106. 

*)  Vgl.  L.  Brieger.  üeber  Ptomaine,  I.  Th.,  S.  21  u.a.;  0.  Bock- 
lisch, Brieger's  Unters.,  III.  Th.,  S.  60:  v.  Udränszky  und  E.  Bau- 
mann, Op.  c,  S.  565. 
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Verbindung  gefunden  waren  und  die  Quecksilberbestimmun 
sogar  etwas  grössere  Zahlen  gab,  als  die  für  die  Verbindun 
mit  4  Mol.  HgClj  berechneten. 

Zum  Schluss  will  ich  noch  bei  einem  Punkt  etwas  vei 
weilen.  Die  von  mir  erhaltenen  Resultate  (ausser  dem  fraf 
liehen  Vorkommen  des  Muscarins  oder  eines  Ptomatins  vo 
seiner  empirischen  Formel  in  Fäulnissproducten  des  Pferdi 
fleisches)  weichen  wesentlich  von  Brieger's  Folgerungen! 
der  Frage  über  die  quantitativen  Verhältnisse  und  Reihenfolj 
der  Entstehung  des  Cadaveriris  und  Cholins  ab.  Bekanntlu 
fand  Brieger1)  im  Quecksilberchloridniederschlage,  welch» 
bei  Verarbeitung  von  vier  Monate  altem  faulen  Pferdefleiscl 
erhalten  war,  Putrescin,  Cadaverin,  ein  Körper  C7H17N0,  ur 
Mydatoxin,  während  die  Gegenwart  des  Cholins  nicht  zu  coi 
statiren  war;  nach  Brieger' s*)  Angaben  verschwindet 
nach  7tägiger  Fäulniss  und  erst  nach  dieser  Zeit  erschein* 
die  übrigen  obenerwähnten  Ptomatine.  Dennoch  habe  ii 
neben  der  Quecksilberverbindung  des  Cadaverins  auch  nie 
unbedeutende  Mengen  der  Quecksilberverbindung  des  Choli 
erhalten  (etwa  ein  Drittel  der  gesammten  Quantität  von  Quec 
silberchloridniederschlag,  nämlich  30  gr.  des  mehrmals  m 
krystallisirten  Quecksilberdoppelsalzes);  mit  Erforschung  d 
übrigen  Ptomatine  war  ich  nicht  beschäftigt  und  es  ist  n 
nur  bekannt,  dass  die  Menge  des  Putrescins  im  Vergleic1 
mit  Cadaverin  sehr  klein  war.  Woher  kommt  solche  Ve 
schiedenheit  der  Ergebnisse,  welche  von  Brieger  und  n 
erhalten  wurden?  Am  Ehesten  kann  man  denken,  dass  d 
Ursache  sich  in  Verschiedenheit  der  Bedingungen  verborg 
hält,  bei  denen  diese  und  jene  Arbeit  ausgeführt  wurden,  ui 
dass  eine  selbst  geringe  Veränderung  der  Bedingungen  sl 
an  den  Resultaten  eines  so  complicirten  Processes,  wieFleisc 
fäulniss,  sehr  bemerklich  äussern  kann.  Ich  könnte  dara 
hinweisen,  dass  Brieger  das  Fleisch  bei  +5°  bis  —9°  faul» 
liess,  während  die  Fäulniss  des  Fleisches,  welches  ich  f 
meine  Arbeit  benutzte,  bei  etwa  +15°  geschah;  übrigens  gi 

x)  L.  Brieger.     Op.  c,  IIL  Th.,  S.  26  und  ff. 

2J  L.  Brieger.  Weitere  Untersuchungen  über  Ptomaine,  S.  33  u. 
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solche  Anzeige  keinen  Faden  zur  Auflösung  der  Frage,  viel- 
mehr verwickelt  sie  noch,  weil  man  erwarten  kann,  dass  mit 
Erhöhung  der  Temperatur  bis  +15°  die  Fäulnissprocesse 
schneller  vor  sich  gehen  werden  und  dementsprechend  das 
Cholin  aus  Fäulnissproducten  früher  als  bei  niederer  Tem- 
peratur verschwinden  muss. 

Ebensowenig  kann  ich  mir  die  Meinungsverschiedenheit 
erklären,  welche  zwischen  Gram  und  B rieger  in  der  Frage 
über  die  Verwandlung  von  Cholinsalzen  in  Neurinverbindungen 
(Neurin  =  Vinylbase)  existirt.  Nach  Behauptung  von  Gram*) 
ist  Cholin  eine  sehr  labile  Substanz,  welche  sich  zum  Theil 
beim  Erwärmen  auf  dem  Wasserbade  als  salzsaure  Verbindung, 
noch  leichter  als  milchsaures  Salz,  sehr  leicht  und  vollständig 
durch  5 — 6 stündiges  Erwärmen  der  salzsäurehaltigen  wäs- 
serigen Lösung  der  Platinverbindung  auf  dem  Wasserbade 
in  Neurinverbindung  überführen  lässt,  wobei  das  Platindoppel- 
salz, welches  früher  31,58 f/0  Pt  enthalten  hat,  nach  dem 
Erwärmen  34,30  °/0  Pt  gibt  und  das  Chlorhydrat  die  pharma- 
kologischen Wirkungen  von  Neurinchlorid  am  klarsten  ausübt. 
Dem  gegenüber  meint  Brieger1),  dass  sowohl  die  Platin- 
verbindung des  Cholins  als  auch  dessen  Chlorhydrat  mit 
Salzsäure  erhitzt  werden  können,  ohne  irgend  welche  Um- 
wandlung dadurch  zu  erleiden;  er  hat  gefunden,  dass  die 
Platin  Verbindung  nach  solcher  Behandlung  31,68°/0  Pt  enthält 
(berechnet  31,64°/0),  und  glaubt,  dass  auch  dem  Cholinchlorid 
toxische  Wirkungen  eigen  seien,  welche  denen  der  Neurinverbin- 
dungen ähnlich  aber  bedeutend  schwächer  ausgesprochen  sind. 

Die  Angabe  von  Gram  ist  mir  ganz  unbegreiflich.  Vor 
Allem  sind  die  Bedingungen  ungewöhnlich,  unter  welchen  Gram 
die  Abspaltung  von  Wassermolecul  beobachtete,  nämlich  die 
Erwärmung  von  salzsäurehaltiger,  wässeriger  Lösung 
der  Platinverbindung,  —  eine  Reaction,  die  jedenfalls  ausser- 
ordentlich ist,  weil  man  hier  eher  Wasseranlagerung  erwarten 


*)  Chr.  Gram.  Archiv  für  experim.  und  Pharmakol.,  Bd.  XX, 
S.  118  und  ff. 

2)  L.  Brieger.  lieber  Ptomaine,  III.  Th.,  S.  15  u.  ff.  Zeitschr.  f. 
klin.  Medic,  Bd.  X,  S.  268  u.  ff. 
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könnte.  Ferner,  sollte  das  Cholinchlorid,  welches  nach  Gram's 
Angaben  selbst  relativ  ungiftig  ist,  nach  Erwärmen  die  starken 
toxischen  Wirkungen  äussern,  so  muss  es  bedeutende  Bei- 
mischungen von  Neurinchlorid  enthalten,  welche  doch  der 
Analyse  nicht  entgehen  könnten;  indessen  ist  in  der  Literatur 
eine  Menge  von  Analysen  angeführt  z.  B.  der  Platindoppel- 
salze, welche  nach  dem  vorherigen  Erwärmen  dargestellt 
waren,  und  diese  Analysen  geben  Zahlen,  die  der  Formel 
von  Cholinplatinchlorid  unstreitig  nahe  stehen,  nicht  selten 
sogar  etwas  niedriger  als  die  berechneten  sind,  während  das 
Neurinplatinchlorid  um  ca.  2°/0  Pt  mehr  enthält  als  die  ent- 
sprechende Cholinverbindung.  Dieser  Umstand  spricht  noch 
dadurch  gegen  einen  leichten  Uebergang  von  Cholinver- 
bindungen  in  die  des  Neurins,  dass,  wenn  die  Cholinsalze 
schon  beim  Erwärmen  auf  dem  Wasserbade  eine  Molecul  von 
Wasser  verlieren,  solche  Abspaltung  noch  leichter  bei  höheren 
Temperaturen  geschehen  möchte,  so  dass  man,  beim  Trocknen 
für  Analysen  der  Platinsalze  des  Cholins  bei  110—115°,  über- 
haupt keine  Cholinverbindungen  in  Händen  jemals  haben 
könnte;  doch  sind,  wie  oben  gesagt,  die  Resultate  der  zahl- 
reichen Analysen  dieser  Erwartung  ganz  entgegengesetzt.  Als 
Bestätigung  des  ausgesagten  kann  ich  folgende  Beobachtung 
anführen,  welche  ich  bei  einer  Untersuchung  der  Ochsengalle 
angestellt  habe:  aus  äth .-alkoholischem  Auszuge  dieser  Galle 
erhielt  ich  nach  Zerlegen  des  aus  heissem  Wasser  umkrystalli- 
sirten  Niederschlags,  welcher  durch  Quecksilberchlorids  erzeugt 
worden  war,  unter  Anderem  auch  rasch  zerfliessende  Nadeln 
einer  Salzsäureverbindung  augenscheinlich  von  irgend  einer 
Base;  da  ich  keine  Absicht  gehabt  hatte,  in  diesem  Auszuge 
Basen  aufzusuchen,  so  gebrauchte  ich  bei  der  Darstellung 
des  erhaltenen  Salzes  nicht  die  gehörigen  Vorsichtsmassregeln, 
nämlich  dampfte  seine  wässerige  Lösung  mit  einem  beträcht- 
lichen Ueberschuss  der  Salzsäure  auf  dem  Wasserbade  zum 
Trocknen  ab;  nichtsdestoweniger  lieferten  alle  4  Portionen, 
welche  bei  fractionirter  Fällung  der  alkoholischen  Lösung 
dieses  Salzes  mit  alkoholischer  Lösung  von  Platinchlorid  er- 
halten wurden,  Werthe,   für  die  Platindoppelverbindung  des 
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Cholins  völlig  übereinstimmende:  in  der  ersten  Portion  wur- 
den 31,79  und  31,78 °/0  Pt  gefunden,  der  Platingehalt  der 
letzten  Portion  war  31,66°/0,  berechnet  für  (C.H^NOClJ.PtCl, 
- 31,65 °/0  Pt;  es  ist  dabei  zu  bemerken,  dass  für  die  letzte 
Analyse  die  schlechter  ausgebildeten  und  kleineren  Krystalle 
verbraucht  wurden,  wo  die  vermuthlichen  Beimischungen  von 
irgend  einer  anderen  Base  sich  eher  befinden  könnten  und 
dass  die  Substanz  bei  110  — 115°  getrocknet  war.  Auch 
Weiss1)  äussert  sich  entschieden  für  die  Un Veränderlichkeit 
des  Cholinplatinchlorids  beim  Erwärmen  mit  Salzsäure. 

Dadurch  ist,  wie  ich  glaube,  die  Behauptung  von  Gram 
genügend  widerlegt  und  seine  Meinung,  dass  «man  alle  Pto- 
maine  von  muscarinähnlichen  Wirkungen  mit  Misstrauen  be- 
trachten muss»8),  erscheint  somit  als  eine  etwas  voreilige. 

Moskau,  den  10.  October  1894. 


*)  J.  Weiss.    Zeitschr.  f.  Naturwiss.,  Halle,  Bd.  LX,  S.  239. 
8)  Op.  c,  S.  125. 


Ueber  das  wechselnde  Auftreten  einiger  krystallinischen 
Stickstoffverbindungen  in  den  Keimpflanzen  und  Über  den  Nach- 
weis derselben. 


Von 

£•  Schulze. 


(Aus  dem  agricnltur-  chemischen  Laboratorium  des  Polytechnikums  in  Zürich.) 
(Der  Redaction  zagegangen  am  20.  October  1894.) 


Die  in  etiolirten  Keimpflanzen  auftretenden  krystallini 
sehen  Stickstoffverbindungen  sind  der  Gegenstand  einer  Anzah 
von  Arbeiten  gewesen,  welche  unter  Mitwirkung  von  J.  Barbieri 
E.  Bosshard  und  E.  Steiger  von  mir  ausgeführt  wurde 
In  den  Keimpflanzen  von  Lupinus  luteus  fanden  wir  As 
paragin,  Phenylalanin  (Phenyl-a-Amidopropion 
säure)  Amidovaleriansäure,  Arginin,  Gholin  um 
Xanthinstoffe1),  in  den  Keimpflanzen  von  Cucurbita  pep< 
Glutamin,  Asparagin,  Leucin,  Tyrosin,  Arginin 
Cholin,  Vernin  und  Xanthinstoffe*),  in  denen  voi 
Vicia  sativa  Asparagin,  Phenylalanin,  Leucin,  Amido 
valeriansäure,  Guanidin,  Betain  und  Gholin8).    Voi 


*)  Journal  für  prakt.  Chemie,  N.F.,  Bd.  27,  S.  337;  diese  Zeitschrif 
Bd.  11,  S.  43  und  365  (kürzere  Mittheilungen  finden  sich  in  d.  Ber.  d.( 
ehem.  Gesellschaft). 

2)  Journal  f,  prakt  Chemie,  N.  F.,  Bd.  20,  S.  385  und  Bd.  32,  S.  433 
diese  Zeitschrift.  Bd.  1t,  S.  43  und  365  (kürzere  Mittheilungen  finden  sie 
in  d.  Ber.  d.  d.  ehem.  Gesellschaft). 

8)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  17,  S.  193.  Die  Keimpflanzen  von  Viel 
sativa  sind  bekanntlich  froher  schon  durch  v.  Gorup-Besanez  (Bei 
d.  d.  ehem.  Gesellschaft,  Bd.  7,  S.  146  und  569,  Bd.  10,  S.  780)  untersuch 
worden. 
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diesen  Stoffen  sind  drei,  nämlich  das  Phenylalanin,  das  Arginin 
und  das  Vernin,  neu  entdeckte  Substanzen ;  drei  andere,  nämlich 
das  Tyrosin,  die  Amidovaleriansäure  und  das  Guanidin  waren 
früher  noch  nicht  aus  Pflanzen  abgeschieden  worden. 

Hinsichtlich  der  zur  Abscheidung  dieser  Stickstoffver- 
bindungen aus  den  Keimpflanzen  von  uns  verwendeten  Methoden 
sei  hier  daran  erinnert,  dass  zur  Darstellung  der  Amidosäuren 
die  alkoholischen  Exlracte  aus  den  getrockneten  Keimpflanzen 
am  geeignetsten  waren  und  dass  das  Glutamin,  das  Arginin, 
das  Guanidin,  das  Cholin,  das  Betain  und  die  Xanthinstoffe 
nur  mit  Hülfe  von  Fällungsmitteln  (Mercurinitrat ,  Phosphor- 
wolframsäure etc.)  sich  aus  den  Säften  und  Extracten  ge- 
winnen Hessen.  Nur  wenige  von  den  oben  genannten  Stick- 
stoffverbindungen vermochten  wir  durch  Krystallisation  aus 
den  Säften  direct  zu  gewinnen,  sei  es  nun,  dass  wir  letztere 
nur  von  den  coagulirbaren  Eiweissstoffen  befreiten  und  sodann 
zur  Syrupsconsistenz  eindampften  oder  dass  wir  sie,  nach 
vorheriger  Goncentration  im  Wasserbade,  mit  Alkohol  versetzten, 
die  dadurch  hervorgebrachten  Fällungen  beseitigten  und  nur 
die  alkoholischen  Filtrate  weiter  eindunsteten. 

Die  Keimpflanzen  von  Lupinus  luteus  und  Cucurbita 
pepo  sind  von  uns  aus  Beweggründen  verschiedener  Art1) 
wiederholt  auf  ihre  stickstoffhaltigen  Bestandtheile  unter- 
sucht worden.  In  den  ersteren  fanden  wir  in  allen  Fällen 
die  gleichen  Bestandtheile  vor.  Für  die  Keimpflanzen  von 
Cucurbita  pepo  gilt  nicht  ganz  das  Gleiche;   einige  Culturen 


*)  Die  Keimpflanzen  von  Cucurbita  pepo  sind  Anfangs  von  uns 
nach  unvollkommenen  Methoden  untersucht  worden ;  es  schien  daher 
angezeigt,  die  dabei  erhaltenen  Resultate  später  durch  neue  Versuche  zu 
controliren  (die  Ergebnisse  dieser  Untersuchung  sind  im  32.  Bande  des 
Journ.  f.  prakt.  Chemie  publicirt  worden).  Bei  den  Keimpflanzen  von 
Lupinus  luteus  lag  ein  anderer  Grund  für  die  Wiederholung  der  Unter- 
suchung vor.  Von  den  in  letzteren  entdeckten  Stickstoffverbindungen 
konnten  zwei,  nämlich  das  Phenylalanin  und  das  Arginin,  in  mehr- 
facher Beziehung  Interesse  beanspruchen,  so  dass  eine  möglichst  ein- 
gehende Untersuchung  derselben  wünschenswerth  war.  Um  das  dazu 
erforderliche  Material  zu  gewinnen,  haben  wir  mehrmals  Präparate  dieser 
Stoffe  dargestellt,   nachdem   lange  schon   die  ersten  Publikationen  über 
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derselben  enthielten  eine  so  beträchtliche  Asparaginmenge 
dass  die  Annahme,  es  sei  in  ihnen  das  Glutamin  durcl 
Asparagin  ersetzt,  als  eine  berechtigte  angesehen  werdei 
konnte1).  Im  Uebrigen  schien  auch  der  Stoffgehalt  dieser  Keim 
pflanzen  stets  der  gleiche  zu  sein.  Allerdings  aber  sind  alle  vor 
uns  untersuchten  Culturen  sowohl  der  Lupinen-  wie  der  Kürbis 
keimlinge  je  unter  den  gleichen  Bedingungen  gezogen  worden 
durch  die  von  uns  gemachten  Beobachtungen  ist  also  di( 
Möglichkeit  nicht  ausgeschlossen,  dass  mit  den  äusseren  Ver 
hältnissen  auch  der  Stoffgehalt  der  Keimpflanzen  sich  ändert 
Während  aber  die  verschiedenen  Culturen  der  gleicher 
Keimpflanzenart,  erwachsen  unter  den  gleichen  Versuchsbe- 
dingungen, in  der  Regel  den  gleichen  Stoffgehalt  besassen 
zeigten  sich  in  dieser  Hinsicht  beträchtliche  Unterschiede 
zwischen  den  verschiedenen  Keimpflanzen- Arten.  So  haber 
wir  z.  B.  zwei  in  den  Kürbiskeimlingen  vorkommende  Stick- 
Stoffverbindungen,  nämlich  Tyrosin  und  Glutamin,  trots 
aller  darauf  verwendeten  Mühe  aus  Lupinenkeimlingen  nichi 
gewinnen  können;  auch  Leucin  Hess  sich  in  den  letzterer 
nicht  mit  völliger  Sicherheit  nachweisen,  während  es  sowohl 
aus  Kürbis-  wie  aus  Wickenkeimlingen  abgeschieden  werde» 
konnte.  Andererseits  vermochten  wir  zwei  in  den  Lupinen- 
und  in  den  Wickenkeimlingen  aufgefundene  Substanzen,  nämlicl 
Phenylalanin  und  Amidovaleriansäure,  nicht  aus 
den   Kürbiskeimlingen   darzustellen.     Während   ich   Argin  in 

dieselben  erschienen  waren.  Von  den  dabei  erhaltenen  Phenylalanin- 
Präparaten  hat  z.  B.  eines  für  die  Versuche  gedient,  welche  E.  Nägel i 
und  ich  (diese  Zeitschr.,  Bd.  11,  S.  201)  zur  Aufklärung  der  Constitution 
des  genannten  Körpers  ausführten;  ein  anderes  dieser  Präparate  ver- 
wendete E.  Bau  mann  (diese  Zeitschrift,  Bd.  7,  S.  282)  für  den  Nachweis, 
dass  aus  dem  Phenylalanin  bei  der  Fäulniss  Phenylpropionsäure  sich 
bildet.  Auch  das  Argini  n  ist  nach  Abschluss  der  ersten  Arbeit  noch 
weiter  von  uns  untersucht  worden;  so  haben  z.  B.  A.  Likiernik  und 
ich  (Ber.  d.  d.  ehem.  Gesellschaft ,  Bd.  24,  Septemberheft)  später  nach- 
gewiesen, dass  dasselbe  beim  Erhitzen  mit  Barytwasser  Harnstoff 
liefert. 

*)  In  der  Regel  erhalten  die  Keimpflanzen  von  Cucurbita  pepo  nur 
eine  sehr  geringe  Asparaginmenge  neben  einer  weit  grösseren  Quantität 
von  Glutamin. 
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sowohl  in  den  Lupinen-  wie  in  den  Kürbiskeimlingen  fand, 
versuchte  ich  vergebens  diesen  Stoff  in  den  etiolirten  Wicken- 
keimlingen nachzuweisen;  statt  dessen  fand  ich  in  den  letzteren 
Guanidin  vor. 

Soll  man  nun  auf  Grund  dieser  Thatsachen  annehmen, 
dass  der  Eiweisszerfall  in  den  verschiedenen  Keimpflanzen  in 
ungleicherWeise  verläuft  und  dass  der  einen  Keimpflanzen- 
art diese,  der  anderen  jene  Eiweisszersetzungsproducte 
eigentümlich  sind?  Diese  Annahme  ist  mir  stets  unwahr- 
scheinlich gewesen  und  ich  habe  mich  schon  vor  vielen  Jahren 
gegen  dieselbe  ausgesprochen1).  Viel  wahrscheinlicher  ist  es 
mir,  dass  es  stets  die  gleichen  Producte  sind,  welche  beim 
Eiweisszerfall  in  den  Keimpflanzen  sich  bilden  und  dass  die 
in  verschiedenen  Keimpflanzen  sich  vorfindenden  Gemenge 
von  Eiweisszersetzungsproducten  sich  weniger  durch  ihre 
qualitative  als  durch  ihre  quantitative  Zusammensetzung  unter- 
scheiden, der  Art,  dass  gewisse  Producte  dieser  Gattung,  wie 
z.  B.  Leucin,  Phenylalanin  und  Tyrosin,  in  manchen  Fällen 
in  grösserer  Quantität,  in  anderen  dagegen  nur  in  so  geringer 
Menge  sich  vorfinden,  dass  man  sie  nicht  isoliren  kann.  Ver- 
schiedenheiten solcher  Art  können  entweder  dadurch  entstehen, 
dass  beim  Eiweisszerfall  das  gleiche  Product  bald  in  grösserer, 
bald  in  geringerer  Menge  sich  bildet,  oder  sie  können  ihre 
Ursache  darin  haben,  dass  solche  Stoffe  bei  den  in  den  Keim- 
pflanzen stattfindenden  Stoffumwandlungen  bis  auf  einen  ge- 
ringen Rest  wieder  verbraucht  werden,  wobei  es  möglich  ist, 
dass  der  Verbrauch  in  der  einen  Keimpflanze  dieses,  in  der 
anderen  jenes  Product  vorzugsweise  trifft. 

Es  gibt  Thatsachen,  welche  mit  diesen  Annahmen  in 
Uebereinstimmung  stehen.  So  fehlte  z.  B.  das  Tyrosin, 
welches  aus  den  etiolirten  Kürbiskeimlingen  ohne  Schwierig- 
keit zur  Abscbeidung  gebracht  werden  konnte,  allem  Anschein 
nach  in  den  Lupinenkeimlingen  nicht  vollständig,  obwohl  ich 
es  aus  letzterem   nicht   zu  isoliren  vermochte;   denn   die  aus 


\)  Landwirt h seh.  Jahrbücher,  Bd.  9,  S.  716,  sowie  auch  ebendaselbst 
Bd.  17,  S.  708,  und  Bd.  21,  S.  119. 
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diesen  Keimlingen  dargestellten  Phenylalanin-  und  Arailo- 
valeriausäure-Präparate  gaben  mit  Millon'schem  Reagens 
Tyrosin-Reaction,  so  lange  sie  nicht  durch  Umkrystallisirer 
in  reinen  Zustand  übergeführt  worden  waren.  Das  Gleicht 
gibt  v.  Gorup-Besanez  (loc.  cit)  für  das  von  ihm  au 
Wickenkeimlingen  dargestellte  Roh-Leucin  an.  Man  darf  als< 
annehmen,  dass  Tyrosin  in  allen  diesen  Keimlingen  sich  vor 
fand,  aber  nur  in  den  Kürbiskeimlingen  in  so  grosser  Meng 
vorhanden  war,  dass  man  es  isoliren  konnte.  Ebenso  fehlt 
das  Phenylalanin,  welches  ich  sowohl  aus  den  Lupinen 
wie  aus  den  Wickenkeimlingen  isoliren  konnte,  höchstwahr 
scheinlich  in  den  Kürbiskeimlingen  nicht  vollständig;  dem 
die  Mutterlauge,  welche  beim  Umkrystallisiren  des  aus  diese 
Keimlingen  abgeschiedenen  Leucins  übrig  blieb,  gab  beir 
Eindunslen  einen  Rückstand,  der  beim  Erhitzen  mit  Schwefel 
säure  und  Kaliumbichromat  den  Geruch  des  Benzaldehyd 
entwickelte  und  nach  längerem  Kochen  eine  im  Verhalten  de 
Benzoesäure  gleichende  Substanz  lieferte 1).  Das  Entstehe 
dieser  Producte  spricht  aber  für  das  Vorhandensein  eine 
geringen  Menge  von  Phenylalanin.  Endlich  wird  nicht  ni 
das  Glutamin  in  den  Kürbiskeimlingen  von  einer  geringe 
Menge  von  Asparagin  begleitet,  sondern  es  findet  sich^auc 
nach  den  Untersuchungen  von  v.  Gorup-Besanez  (loc.  cit 
in  den  Wickenkeimlingen  neben  Asparagin  ein  weni 
Glutamin  vor. 

Es  würde  eine  noch  bessere  Stütze  für  die  oben  vo 
mir  ausgesprochenen  Ansichten  sein,  wenn  sich  nachweise 
Hesse,  dass  gewisse  als  Eiweisszersetzungsproducte  anzusehend 
Stickstoffverbindungen  in  der  gleichen  Keimpflanzen 
art  bald  in  beträchtlicher,  bald  nur  in  sehr  geringer  Meng 
sich  finden.  Ein  Fall  solcher  Art  ist  nun  in  der  That  scho 
vor  langer  Zeit  von  uns  beobachtet  worden;  während  näir 
lieh  die  etiolirten  Kürbiskeimlinge  in  der  Regel  neben  Glutami 
nur  eine  sehr  geringe  Asparaginmenge  enthalten,  fand  sich  i 
einigen  Culturen  solcher  Keimlinge,  wie  oben  schon  erwähr 
wurde,  eine  sehr  beträchtliche  Quantität  von  Asparagin  vo 

>)  Vgl.  Journ.  f.  prakt.  Chemie,  N.  F.,  Bd.  32,  S.  446. 
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Das  Gleiche  ist  vor  Kurzem  auch  von  S.  Frankfurt1) 
in  meinem  Laboratorium  bei  den  etiolirten  Keimlingen  der 
Sonnenblume  (Helianthus  annuus)  beobachtet  worden.  Diese 
Keimlinge  enthielten  ein  Gemenge  von  Asparagin  und 
Glutamin;  in  einigen  Culturen  prävalirte  der  Quantität  nach 
sehr  stark  das  Glutamin,  in  anderen  dagegen  das  Asparagin. 
Offenbar  konnten  in  den  Keimpflanzen  von  Helianthus  annuus 
das  Asparagin  und  das  Glutamin  sich  vertreten,  und  das 
Gleiche  wird  man  auch  für  die  Keimpflanzen  von  Cucurbita 
pepo  anzunehmen  haben. 

Dass  auch  das  Tyrosin  in  der  gleichen  Keimpflanzenart 
bald  in  grösserer,  bald  nur  in  sehr  geringer  Quantität  auf- 
treten kann,  geht  aus  einem  Vergleich  der  von  mir  erhaltenen 
Versuchsergebnisse  mit  den  Beobachtungen  E.  Belzung's*) 
hervor.  Der  Letztere  hat  aus  den  Keimpflanzen  von  Lupinus 
luteus  eine  Substanz  abgeschieden,  welche  im  Aussehen  und 
in  den  Reactionen  mit  Tyrosin  übereinstimmte.  Mir  ist  es 
dagegen  bis  jetzt  niemals  gelungen,  aus  den  genannten  Keim- 
pflanzen Tyrosin  zur  Abscheidung  zu  bringen,  obwohl  aus 
den-w.  o.  auf  S.  324  mitgetheilten  Beobachtungen  zu  schliessen 
ist,  dass  es  in  denselben  nicht  ganz  vollständig  fehlte.  Da 
nun-  das  Tyrosin  wegen  seiner  Schwerlöslichkeit  in  Wasser 
die  am  leichtesten  zu  isolirende  Amidosäure  ist,  da  ich  ferner 
grosse  Quantitäten  von  etiolirten  Lupinenkeimlingen  verarbeitet 
und  aus  denselben  nach  verschiedenen  Methoden  die  Amido- 
. säuren  darzustellen  gesucht  habe8),  so  kann  ich  mit  Bestimmt- 
heit behaupten,  dass  die  von  mir  untersuchten  Keimpflanzen 


*)  Inaugural- Dissertation,  Zürich  1893,  S.  27,  sowie  auch  Land- 
wirthsch.  Versuchsstationen,  Bd.  43,  S.  145. 

*)  E.  Beizung,  recherches  chimiques  sur  la  germination  et  les 
cristallisations  intracellulaires  artificielles,  Annales  des  sciences  naturelles, 
septieme  se>ie,  Botanique,  T.  XV,  p.  203—262. 

8)  So  habe  ich  z.  B.  auch  die  Niederschläge  untersucht,  welche 
Mercurinitrat  in  dem  Saft  der  Keimpflanzen  von  Lupinus  luteus  hervor- 
bringt. Aus  diesen  Niederschlägen  habe  ich  niemals  Tyrosin  darstellen 
können,  obwohl  nach  den  von  uns  an  verschiedenen  Objecten  gemachten 
Erfahrungen  in  dieselben  beim  Vorhandensein  von  Tyrosin  stets  ein 
Theil  dieser  Amidosäure  eingeht. 
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dieser  Art  Tyrosin  höchstens  in  äusserst  geringen  Quantitäten 
enthalten  haben.  In  den  von  E.  Beizung  untersuchten 
Keimpflanzen  von  Lupinus  luteus  muss  dagegen  das  Tyrosin 
in  beträchtlicher  Menge  enthalten  gewesen  sein;  denn  es 
gelang  dem  genannten  Forscher,  dasselbe  schon  bei  An- 
wendung von  nur  250  cbcm.  Saft  in  einer  zur  Prüfung  auf 
seine  Reactionen  genügenden  Quantität  zur  Abscheidung  zu 
bringen.  Daraus  ist  also  zu  schliessen,  dass  in  den  Keim- 
pflanzen von  Lupinus  luteus  das  Tyrosin  bald  in  grösserer, 
bald  nur  in  äusserst  geringer  Quantität  auftritt. 

Während  ich  nun  aus  den  etiolirten  Lupinenkeimlingen 
kein  Tyrosin  isoliren  konnte,  ist  es  dagegen  mir  und  meinen 
Mitarbeitern  leicht  gelungen,  diese  Amidosäuren  aus  den  Keim- 
pflanzen von  Cucurbita  pepo  zur  Absdieidung  zu  bringen. 
E.  ßelzung  (loc.  cit.)  vermochte  dagegen  aus  dieser  Keim- 
pflanzenart kein  Tyrosin  zu  gewinnen.  Er  sucht  diese  Differenz 
zwischen  unseren  und  seinen  Beobachtungen  «durch  die  An- 
nahme zu  erklären,  dass  die  von  ihm  untersuchten  Keimlinge 
nicht  der  gleichen  Pflanzen -Art  angehört  haben,  wie  die- 
jenigen, mit  welchen  wir  experimentirten1).  Jene  Differenz 
zwischen  den  von  ihm  und  den  von  uns  angestellten  Beobach- 
tungen kann  aber  mit  grösserem  Rechte  durch  die  Annahme 
erklärt  werden,  dass  auch  in  den  Keimpflanzen  von  Cucurbita 
pepo  das  Tyrosin  zuweilen  in  grösserer,  zuweilen  nur  in 
äusserst  geringer  Quantität  sich  findet. 

Eine  ähnliche  Differenz  zwischen  den  von  E.  Beizung 
und  den  von  mir  gemachten  Beobachtungen  ist  auch  in  Bezug 


l)  Beizung  meint ,  dass  von  J.  B  a  r  b  i  e  r  i  und  mir  nicht 
genau  genug  angegeben  sei,  mit  welcher  Pflanzenspecies  wir  bei  Aus- 
führung unserer  Untersuchung  über  die  stickstoffhaltigen  Bestandteile 
der  Kürbiskeimlinge  experimentirten.  Darauf  habe  ich  Folgendes  zu  er- 
widern: Ob  man  in  der  französischen  Sprache  unter  der  Bezeichnung 
«Courge»  verschiedene  Pflanzenarten  zusammenfasst,  ist  mir  nicht  bekannt; 
in  der  deutschen  Sprache  aber  bezeichnet  man  meines  Wissens  mit  dem 
Namen  «  Kürbis  »  nur  diejenige  Pflanze,  welche  der  Botaniker  als  Cucurbita 
pepo  bezeichnet.  Jedenfalls  kann  es  keinem  Zweifel  unterliegen,  «lass 
dieser  Species  die  Keimpflanzen,  mit  denen  wir  experimentirten,  angehört 
haben. 
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auf  die  Keimpflanzen  von  Lupinus  albus  hervorgetreten. 
E.  Beizung  fand  die  letzteren  so  reich  an  Leu  ein,  dass 
dasselbe  aus  dem  durch  Erhitzen  von  den  Eiweissstoffen  be- 
freiten Saft  schon  vor  dem  völligen  Erkalten  in  Krystallen 
sich  abschied,  während  ich  in  einer  durch  Belzung's  An- 
gaben veranlassten  Untersuchung  aus  den  Keimpflanzen  der 
gleichen  Lupinusart  kein  Leucin,  wohl  aber  andere  Amido- 
säuren  zur  Abscheidung  bringen  konnte. 

Ueber   die  Details   dieser   Untersuchung   ist   Folgendes 
mitzütheilen :  Ich  verwendete  Keimpflanzen  von  Lupinus  albus, 
welche  in  einem  nicht  verdunkelten  Zimmer  in  grossen,  mit 
ausgewaschenem   Flusssand    gefüllten   Blechkästen   bei    einer 
Temperatur  von  22 — 23°   erwachsen   waren    und   ein   Alter 
von  ungefähr   10  Tagen  erreicht  hatten.     Der   durch   Aus- 
pressen der  zerkleinerten  Pflänzchen  erhaltene  und  unmittelbar 
nach  seiner  Gewinnung  durch  Erhitzen  im  Wasserbade  von 
den  coagulirbaren  Eiweissstoffen  befreite  Saft  lieferte  weder 
in  seiner  ursprünglichen  Verdünnung   noch   nach   dem   Ein- 
dunsten  auf  ein   geringes  Volumen   eine  Krystallisation    von 
Leucin.     Ich  vermischte  den  durch  Eindunsten  concentrirten 
Saft  nun   mit  Weingeist,   bis   eine  starke  Fällung   entstand. 
Die  letztere  wurde  durch  Filtration  beseitigt,  das  Filtrat  theils 
über  concentrirter  Schwefelsäure  der  langsamen  Verdunstung 
überlassen,   theils   im  Wasserbade   bis   zur   Syrupsconsistenz 
eingedunstel  und  dann  gleichfalls  unter  eine  Glasglocke  über 
concentrirte   Schwefelsäure    gestellt.     Weder    aus    der    einen 
noch  aus  der  anderen  Portion  der  Flüssigkeit  habe  ich  Leucin 
erhalten  können;  dagegen  schieden  sich  aus  denselben  Krystalle 
von  Asparagin  aus. 

Die  bei  Untersuchung  der  Keimpflanzen  von  Lupinus 
luteus  von  uns  gemachte  Erfahrung,  dass  die  Axenorgane 
dieser  Pflanzen  das  beste  Material  zur  Darstellung  der  Amido- 
säuren  bildeten,  veranlasste  mich  nun,  nur  diese  Theile  der 
Keimpflanzen  von  Lupinus  albus  in  Arbeit  zu  nehmen.  Die- 
selben wurden  in  einem  geräumigen  Trockenschrank  bei  einer 
Temperatur  von  60 — 70°  ausgetrocknet,  dann  zerkleinert  und 
lierauf  mit  Weingeist  von  92—93  Volumprocent  ausgekocht. 

Zeitschrift  für  physiologische  Chemie.    XX.  21 
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Der  durch  Filtration  vom  Ungelösten  getrennte  Extract  wurd< 
der  Destillation  unterworfen,  um  den  Weingeist  zu  entfernen 
den  Destillationsrückstand  verdünnte  ich  mit  Wasser  unc 
versetzte  die  trübe  Flüssigkeit  zuerst  mit  etwas  Gerbsäure 
dann  mit  Bleiessig.  Die  vom  starken  Niederschlag  durcl 
Filtration  getrennte  Flüssigkeit  wurde  durch  Einleiten  voi 
Schwefelwasserstoff  vom  gelösten  Blei  befreit  und  sodann  in 
Wasserbade  bei  gelinder  Wärme  zum  Syrup  eingedunstet 
Der  letztere  lieferte  im  Laufe  einiger  Tage  eine  Ausscheidung 
welche  neben  Amidosäuren  auch  etwas  Asparagin  einschlos? 
Diese  Ausscheidung  wurde,  nachdem  zuvor  ein  wenig  Wein 
geist  zugefügt  worden  war,  auf  ein  Zeugfilter  gebracht,  vor 
welchem  die  dickflüssige  Mutterlauge  langsam  abtropfte.  Der 
Filterinhalt  wusch  ich  mit  ein  wenig  verdünntem  Weingeisi 
und  presste  ihn  dann  stark  zwischen  Fliesspapier,  um  dk 
Reste  der  Mutterlauge  möglichst  zu  entfernen;  dann  wurdt 
derselbe  im  Exsiccator  getrocknet,  hierauf  zerrieben  und  nun 
mit  absolutem  Alcohol,  welchem  etwas  concentrirte  Ammoniak- 
flüssigkeit zugesetzt  war,  bei  Wasserbadhitze  behandelt.  Das 
beigemengte  Asparagin  blieb  grösstentheils  zurück1),  während 
die  Amidosäuren  sich  auflösten;  sie  schieden  sich  aus  der 
unter  einer  Glasglocke  über  concentrirte  Schwefelsäure  ge- 
stellten Lösung  beim  Verdunsten  des  Ammoniaks  langsam 
wieder  aus.  Das  so  gewonnene,  nur  noch  wenig  gefärbte 
Rohproduct  wurde  zur  Reinigung  noch  einmal  in  aminoniak- 
haltigem  Alkohol  gelöst  und  aus  der  Lösung  wieder  in  der 
gleichen  Weise  zur  Abscheidung  gebracht;  dann  löste  ich  es 
in  Wasser  und  sättigte  die  Lösung  bei  Wasserbadhitze  mit 
Kupferoxydhydrat.  Aus  der  tiefblauen  Flüssigkeit  schied  sich 
schon  in  der  Wärme  eine  krystallinische  Kupferverbindung 
aus,  deren  Menge  sich  beim  Erkalten  noch  vermehrte.  Die- 
selbe wurde  auf  einem  Filter  gesammelt  und  mit  kaltem 
Wasser  gewaschen.  Das  stark  blau  gefärbte  Filtrat  wurde 
im  Wasserbade  fast   bis   zur   Trockne   verdunstet,   der  Ver- 


l)  Ein  wenig  Asparagin  geht  in  Lösung :  es  lässt  sich  von  den  au- 
dieser  Lösung  dargestellten  Amidosäuren  trennen ,  indem  man  letztere 
wiederholt  in  ammoniakhaltigem  Alkohol  löst. 
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dampfungsrückstand  sodann  mit  Wasser  behandelt.  Der  grösste 
Theil  desselben  löste  sich  wieder  auf;  zurück  blieb  eine  geringe 
Menge  einer  Kupferverbindung,  welche  mit  der  zuerst  aus- 
geschiedenen vereinigt  wurde.  Als  ich  die  in  dieser  Weise 
erhaltene  Kupferverbindung  nach  dem  Verfahren  verarbeitete, 
welches  von  J.  Barbieri  und  mir1)  auf  das  in  der  gleichen 
Weise  aus  den  Axenorganen  der  Keimpflanzen  von  Lupinus 
luteus  dargestellte  Product  angewendet  wurde1),  erhielt  ich 
eine  Amidosäure,  welche  zweifellos  Phenylalanin  (Phenyl- 
a-Amidopropionsäure)  war.  Sie  krystallisirte  aus  einer  noch 
heissen  coneentrirten  wässerigen  Lösung  in  glänzenden  Blätt- 
chen, während  sie  aus  einer  stärker  verdünnten  Lösung 
erst  nach  dem  Erkalten  in  langen  weissen,  zu  Gruppen  ver- 
einigten, dünnen  Prismen  sich  ausschied.  Beim  Erhitzen  im 
Glasröhrchen  zeigten  die  Krystalle  das  für  das  Phenylalanin 
von  mir  beschriebene  Verhalten f )  —  ein  Verhalten,  auf  Grund 
dessen  sich  diese  Amidosäure  leicht  von  Leuein  und  Amido- 
valeriansäure  unterscheiden  lässt.  Aus  der  heissen  wässerigen 
Lösung  der  Krystalle  schied  sich  auf  Zusatz  von  Kupferacetat 
in  blassblauen  Krystallschuppen  eine  Kupferverbindung  aus, 
welche  im  Aussehen  mit  dem  Phenylalalninkupfer  voll- 
kommen übereinstimmte;  auch  besass  sie  einen  der  FoTmel 
des  letzteren  entsprechenden  Kupfergehalt,  wie  folgende  An- 
gaben beweisen: 

0,420  gr.  Substanz,  getrocknet  bei  100°,  gaben  0,0860  gr.  CuO. 

^    .       ,  Berechnet 

berunden:  -      {n  „    XT~  .  n 

für  (C9  H10  N08)2  Cu : 

Cu  16,3  16,2  °/0. 

Als  ferner  die  in  der  beschriebenen  Weise  erhaltene 
Amidosäure  mit  Kaliumbichromat  und  verdünnter  Schwefel- 
säure erhitzt  wurde*),  trat  der  Geruch  des  Benzaldehyds 
auf  und  als  ich  nach  mehrstündigem  Erhitzen  die  Flüssigkeit 


*)  M.  vgl.  Journ.  f.  prakt.  Chem.,  N.  F.,  Bd.  27,  S.  342—343. 

*)  M.  vgl.  die  in  der  vorigen  Anmerkung  citirte  Abhandlung,  S.  345 
und  346,  sowie  auch  diese  Zeitschrift,  Bd.  9,  S.  81. 

3)  Auf  1  Th.  Substanz  wurden  ungefähr  4  Th.  Kaliumbichromat, 
6  Th.  concentrirte  Schwefelsäure  und  18  Th.  Wasser  genommen. 
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erkalten  Hess,  schied  sich  aus  derselben  eine  Substanz  aus, 
welche  das  Verhalten  der  Benzoesäure  zeigte.  Sie  krystalli- 
sirte  in  Nadeln  und  Blättchen ,  die  in  kaltem  Wasser  sich 
schwer  auflösten.  Nachdem  sie  durch  Umkrystallisiren  ge- 
reinigt war,  schmolz  sie  im  Capillarröhrchen  bei  120°,  bei 
höherer  Temperatur  sublimirte  sie. 

Diese  Versuchsergebnisse  machen  es  zweifellos,  dass  die 
im  Vorigen  beschriebene  Amidosäure  Phenylalanin  (Phenyl- 
a-Amidopropionsäure)  war. 

Das  blaue  Filtrat,  welches  von  der  zur  Gewinnung  des 
Phenylalanins  verwendeten  Kupferverbindung  abgelaufen  war 
(vgl.  oben),  wurde  zur  Entfernung  des  Kupfers  mit  Schwefel- 
wasserstoff gesättigt,  sodann  im  Wasserbade  auf  ein  geringeres 
Volumen  eingedunstet1)  und  hierauf  filtrirt.  Das  farblose 
Filtrat  verdunstete  ich  bei  gelinder  Wärme  zur  Trockne 
und  krystallisirte  den  Verdampfungsrückstand  wiederholt  aus 
Alkohol  um,  welchem  etwas  Ammoniakflussigkeit  zugefügt 
war').  Ich  erhielt  so  eine  weisse  krystallinische  Substanz, 
welche  im  Verhalten  mit  der  aus  den  Keimpflanzen  von  Lupinus 
luteus  von  J.  Barbieri  und  mir8)  abgeschiedenen  Amido- 
valeriansäure  übereinstimmte.  Sie  lieferte  beim  Erhitzen 
im  Röhrchen  ein  weisses  Sublimat.  Ihre  wässerige  Lösung 
gab  auf  Zusatz  von  Kupferacetat  weder  in  der  Kälte  noch 
beim  Erhitzen  eine  Ausscheidung  (Unterschied  vom  Leucin). 
Dass  kein  Leucin  vorlag,  wird  noch  dadurch  bewiesen,  dass 
die  Krystalle  sich  in  einer  gesättigten  wässerigen  Leucinlösung 
ebenso  rasch  lösten,  wie  in  reinem  Wasser. 

Aus  den  Keimpflanzen  von  Lupinus  albus  konnte  ich 
also  neben  Phenylalanin  nur  eine  Amidosäure  darstellen, 
welche  höchstwahrscheinlich  Amidovaleriansäure  war; 
Leucin  habe  ich  dagegen  in  diesen  Keimpflanzen  nicht  nach- 
weisen können.    Es  ist  trotzdem  möglich,  dass  Leucin  in  den- 


*)  Dieses  Eindunsten  ist  erforderlich,  um  das  Schwefelkupfer  ah- 
filtriren  zu  können. 

8)  Beim  Lösen  der  Substanz  in  dem  ammoniak haltigem  Weingeist 
blieb  noch  ein  wenig  Asparagin  zurück. 

3)  Journ.  f.  prakt.  Ghem.,  N.  F.,  Bd.  27,  S.  353  und  354. 
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selben  vorhanden  war,  aber  nur  in  so  geringer  Menge,  dass 
es  nicht  zu  isoliren  war. 

Aus  dem  negativen  Resultat,  das  ich  bei  der  Prüfung 
auf  Leucin  erhielt,  ziehe  ich  aber  nicht  die  Schlussfolgerung, 
dass  die  von  E.  Beizung  über  das  reichliche  Vorkommen 
dieser  Amidosäure  in  den  Keimpflanzen  von  Lupinus  luteus 
gemachte  Angabe  unrichtig  sei,  sondern  ich  betrachte  die  in 
Bezug  auf  diesen  Punkt  zwischen  E.  Belzung's  und  meinen 
Beobachtungen  hervorgetretene  Differenz  als  eine  neue  Stütze 
für  die  früher  schon  von  mir  ausgesprochene  Ansicht,  dass 
manche  Producte  der  Eiweisszersetzung  in  der 
gleichen  Keimpflanzenart  bald  in  grösserer,  bald 
nur  in  äusserst  geringer  Quantität  auftreten. 

Die  Ausbeute  an  Amidosäuren,  welche  ich  aus  den  Axen- 
organen  der  Keimpflanzen  von  Lupinus  albus  erhielt,  war  nur 
eine  geringe;  800  gr.  lufttrockenes  Material  (mit  ungefähr 
700  gr.  Trockensubstanz)  lieferten  mir  nur  ungefähr  5  gr. 
Amidosäuren  (Rohproduct). 

Erwähnen  will  ich  noch,  dass  ich  aus  den  Cotyledonen 
der  Keimpflanzen  von  Lupinus  albus  Argin  in  bis  jetzt  nicht 
zu  isoliren  vermochte,  während  ich  diese  stickst  off  halt  ige  Base 
in  allen  von  mir  untersuchten  Keimpflanzen  von  Lupinus  luteus 
in  reichlicher  Menge  gefunden  habe. 


Im  Vorigen  habe  ich  gezeigt,  dass  einige  von  E.  Beizung 
über  das  Auftreten  von  Amidosäuren  in  Keimpflanzen  ge- 
machte Angaben  als  Ergänzungen  der  von  mir  und  meinen 
Mitarbeitern  gemachten  Beobachtungen  betrachtet  werden 
können.  Mit  dem  dort  Gesagten  kann  ich  aber  die  Besprechung 
der  Arbeit  Belzung's  noch  nicht  abschliessen.  Vergleicht 
man  das  Gesammtresultat  dieser  Arbeit  mit  den  Ergebnissen, 
zu  denen  meine  Mitarbeiter  und  ich  bei  der  Untersuchung 
von  Keimpflanzen  gekommen  sind,  so  zeigen  sich  zwar  nicht 
Gegensätze,  aber  doch  sehr  grosse  Unterschiede.  Zum  Theil 
lassen  sich  dieselben  auf  die  oben  besprochene  Erscheinung 
zurückführen,  dass  manche  krystallinische  Stickstoffverbin- 
dungen in   der  gleichen  Keimpflanzenart  bald  in  grösserer, 
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bald  nur  in   sehr  geringer  Menge  auflr< 
wirken  noch  andere  Ursachen  mit,). 
muss   ich  die  Mittel    besprechen,    deren 
Abscheidung  und   zum   Nachweis   der   i 
enthaltenen  krystallini sehen  StickstoöVerl 

Beizung  unterwirft  den  durch  A 
pflanzen  erhaltenen  Saft  zuerst  einer  mal 
suchung.  Er  befreit  den  Saft  durch  Erhih 
baren  Eiweissstoffen  und  prüft,  ob  aus  d 
Behandlung  Kry stalle  sich  abscheiden, 
Saft  durch  Eindunsten  im  Wasserbade  ai 
centration,  fügt  dann  Alkohol  hinzu  und 
Scheidungen,  welche  dieser  Zusatz  sofoi 
Zeit  hervorbringt*  Endlich  dunstet  er 
von  den  ausgeschiedenen  Stoffen  befreite 
keit  im  Wasserbade  auf  ein  geringes  Vo! 
lässt  sie  dann  der  Krystallisation.  Beiz 
Operation  als  die  «Analyse  des  Safts», 
krystallinischen  Substanzen  identificirt  er  n 
Bestimmungen,  sondern  nur  durch  ihre 
halten  gegen  Lösungsmittel  und  ihr  1 
Mikroskop. 

Sodann  sucht  Beizung  die  krystal 
in  den  Zellen  zur  Ausscheidung  zi 
Schnitte  aus  den  Pflanzen  herstellt  uml 
legt.  Zur  Identificirung  der  in  Folge  t 
sich  ausscheidenden  Krystalle  untersucht 
letzteren  unter  dem  Mikroskop,  sowie 
gesättigte  wässerige  Lösungen  der  Subs 
es  sich  in  diesen  Fällen  handeln  kann. 

Beizung  hat  offenbar  die  Ansicht, 
der  von  ihm  als  «Analyse  des  Safts  *  bezc 
die    in   den  Keimpflanzen   sich  vorfindei 


M  Beizung  sucht  in  einem  Falle,  uii 
kei Nil! ii gen,  diese  Unterschiede  durch  die  Annan 
ihm  und  von  uns  nicht  die  gleiche  Keitnpflanzi 
Uebrigen  geht  er  auf  diese  Unterschiede  nicht 
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Stickstoffverbindungen  sicher  zur  Abscheidung  bringen  könne, 
falls  ihre  Quantität  nicht  eine  gar  zu  geringe  ist.  Dies  ist 
z.  B.  aus  den  auf  S.  254  und  255  seiner  Abhandlung  sich 
findenden  Aeusserungen  zu  schliessen.  Beizung  will  dort, 
nach  Erwähnung  der  von  J.  FJarbieri  und  mir  über  das 
Vorkommen  eines  Glutaminsäure -Amids  in  den  Kürbiskeim- 
lingen gemachten  Mittheilung,  zwar  nicht  geradezu  einen 
Zweifel  an  der  Existenz  dieses  Amids  aussprechen,  aber  er 
glaubt  es  doch  für  seltsam  (singulier)  erklären  zu  müssen, 
dass  dasselbe  mit  Hülfe  der  von  ihm  angewendeten  Operationen 
nicht  aus  dem  Saft  abgeschieden  werden  könne  —  Aeusserungen, 
welche  Beizung  wohl  nicht  gemacht  hätte,  wenn  ihm  bekannt 
gewesen  wäre,  dass  ich  schon  im  Jahre  1885  das  Glutamin 
aus  dem  Saft  der  Kürbiskeimlinge  durch  Ausfällung  mittelst 
Mercurinitrats  zur  Abscheidung  gebracht  und  rein  dargestellt 
habe  und  dass  demnach  das  Vorhandensein  dieses  Amids  in 
den  genannten  Keimpflanzen  völlig  zweifelsfrei  ist1). 

Auf  Grund  der  Erfahrungen,  die  ich  bei  jahrelanger 
Beschäftigung  mit  diesem  Gegenstande  sammeln  konnte,  habe 
ich  in  dieser  Frage  eine  ganz  andere  Ansicht  als  Beizung. 
Wenn  es  auch  möglich  ist,  mit  Hülfe  der  von  diesem  Forscher 
für  die  «Analyse  des  Safts»  verwendeten  Operationen  einige 
von  den  im  Saft  vorhandenen  krystallisirbaren  Stickstoff- 
verbindungen zur  Abscheidung  zu  bringen,  so  genügen  diese 
Operationen  doch  durchaus  nicht,  um  über  den  Gehalt  der 
Keimpflanzen  an  solchen  Verbindungen  vollständigen  Aufschluss 
zu  gewinnen.  Die  Beweise  dafür  theile  ich  im  Folgenden  mit : 

a)  Beim  Beginn  meiner  Untersuchungen  über  die  in  den 
Keimpflanzen  enthaltenen  krystallisirbaren  Stickstoffverbin- 
dungen habe  ich  die  letzteren  wiederholt  auf  dem  auch  von 
Beizung  eingeschlagenen  Wege  zur  Abscheidung  zu  bringen 
gesucht;  ich  habe  den  durch  Erhitzen  von  den  coagulirbaren 
Eiweissstoffen  befreiten  Saft  entweder  direct  oder  aber  nach 


*)  Von  unseren  Untersuchungen  über  die  stickstoffhaltigen  Bestand- 
teile der  Körbiskeimlinge  kennt  Beizung  offenbar  nur  die  älteren, 
während  ihm  die  neueren,  die  im  Journ.  f.  prakt.  Chemie,  Bd.  32,  ver- 
öffentlicht wurden,  ganz  unbekannt  geblieben  zu  sein  scheinen. 
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dem  Versetzen  mit  Alkohol1)  und  darauf  folgende 
zur  Krystallisaticm  verdunstet.  Aus  dem  Saft  der  E 
von  Lupin us  lufeus  habe  ich  auf  diesem  Wege  fe 
Stickstoffverbindung  isoliren  können,  als  Asparagi 
alanin  und  Aniidovaleriansäurekonnten  wirni 
indem  wir  alkoholische  Ex  trade  aus  den  getrock 
pflanzen  in  der  von  uns  in  den  bezüglichen  AI 
beschriebenen  Weise  verarbeiteten;  Arginin,  ( 
Xanthinstoffe  liessen  sich  nur  mit  Hülfe  v< 
mitteln  aus  den  Extracten  abscheiden.  Mit  dies 
gemachten  Erfahrungen  stimmt  es  vollständig  ül 
Beizung  mit  den  von  ihm  angewendeten  Mitb 
Sali  der  Keimpflanzen  von  Lupinus  hiteus  ausser  i 
nur  das  leicht  auskrystallisirende  Tyrosin  (wel 
von  uns  untersuchten  Keimpflanzen  von  Lupinus 
in  Spuren  sich  vorfand)  zur  Abscheidung  bringe: 
b)  Aus  den  Keimpflanzen  von  Cucurbita  pep 
mit  Hülfe  der  auch  von  B  e  1  z  u  n  g  angewendeten 
nur  Tyrosin  und  eine  sehr  geringe  Quantität  \ 
abscheiden  können ,  und  zwar  gelang  die  Dar: 
letzteren  nur  mit  grosser  Mühe,  Viel  leichter 
Isolirung  des  Leucins,  als  wir  spater  einen  alkoholis 
aus  den  getrockneten  Keimpflanzen  des  Kürbi 
Methode  verarbeiteten,  welche  auch  zur  Darstellung 
säuren  aus  den  Keimpflanzen  von  Lupinus  luteus 
Glutamin  haben  wir  niemals  aus  dem  Saft  der  I 
von  Cucurbita  pepo  durch  Krystallisation  gewin; 
auch  dann  nicht,  als  wir  diesen  Saft,  nachde 
Eindunsten  auf  eine  grössere  Concentration  ge 
mit  Alkohol  versetzten,  die  dadurch  hervorgebrai 
durch  Filtration  beseitigten  und  das  Filtrat  weiter  e 
tüne  Thatsache,  welche  den  von  Beizung  ger 
fahrungen  vollkommen  entspricht.  Ebensowenig 
jetzt  gelungen,  Glutamin  aus  dem  Saft  der  1 
Beta  vulgaris  durch  Krystallisation  zu  gewinnen,  ol 

J)  Vor  dem  Zusatz  von  Alkohol  wurde  der  Saft  dur 
auf  eine  grössere  Cüneentration  gebracht. 
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Saft  relativ  reich  an  diesem  Amid  ist.  Nur  durch  Ausfällung 
mittelst  Mercurinitrats  haben  wir  sowohl  aus  dem  Saft  der 
Rüben  wie  aus  demjenigen  der  Kürbiskeimlinge  das  Glutamin 
bis  jetzt  isoliren  können, 

c)  Dass  ein  in  relativ  beträchtlicher  Quantität  vor- 
handener Saftbestandtheil,  wie  das  Glutamin,  sich  aus  dem 
Saft  nicht  direct  durch  Krystallisation  gewinnen  lässt,  ist 
keineswegs  eine  vereinzelt  dastehende  Erscheinung;  ein  Jeder, 
der  sich  viel  mit  der  Untersuchung  von  Pflanzen  beschäftigt 
hat,  weiss  sehr  wohl,  dass  viele  krystallisationsfähige  Pflanzen- 
bestandtheile  nur  sehr  schwierig  oder  auch  gar  nicht 
zum  Auskrystallisiren  aus  den  Säften  zu  bringen  sind.  Wenn 
auch  die  Ursachen  dieser  Erscheinung  nicht  völlig  zu  Tage 
liegen,  so  kennt  man  doch  manche  Umstände,  die  in  dem 
einen  oder  anderen  Falle  von  Einfluss  sein  können.  So  ist 
es  z.  B.  möglich,  dass  manche  krystallisirbare  Substanzen 
nicht  frei,  sondern  in  Verbindung  mit  anderen  Stoffen  im 
Saft  sich  vorfinden  und  dass  diese  Verbindungen  sehr  leicht 
löslich  sind  oder  dass  sie  keine  Erystallisationsfahigkeit  be- 
besitzen (vielleicht  gilt  dies  auch  für  manche  Amide  und 
Amidosäuren).  Auch  weiss  man,  dass  die  Löslichkeit  mancher 
Stoffe  in  Wasser  oder  in  Weingeist  durch  die  Anwesenheit 
anderer  Substanzen  erhöht  wird.  Auf  den  einen  oder  anderen 
dieser  Umstände  ist  wohl  die  vielfach  beobachtete  Erscheinung 
zurückzuführen,  dass  die  aus  dem  pflanzlichen  oder  thierischen 
Organismus  abgeschiedenen  krystallisirbaren  Stoffe  in  un- 
reinem Zustande,  d.  h.  gemengt  mit  geringen  Mengen 
anderer  Substanzen  viel  leichter  in  Wasser  und  in  Weingeist 
löslich  sind,  als  nach  der  Reinigung1). 

d)  Die  Anzahl  der  von  Beizung  aus  den  Keimpflanzen 
abgeschiedenen  krystallisirten  Stickstoflfverbindungen   ist   nur 


*)  So  sagt  z.  B.  Hoppe-Seyler  in  seinem  Handbuch  der  phy- 
siologisch- und  pathologisch-chemischen  Analyse  auf  S.  174,  nachdem  er 
zuvor  Angaben  Ober  die  Löslichkeit  des  Leucins  gemacht  hat:  «Wenn 
das  Leucin  unrein  ist,  wie  man  es  aus  thierischen  Flüssigkeiten  fast 
allein  gewinnt,  so  ist  es  viel  leichter  löslich  in  Wasser  und  insbesondere 
auch  löslich  in  Weingeist ».    Nach  den  von  uns  gemachten  Beobachtungen 
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eine  sehr  geringe,  wenn  man  sie  mit  der  Zahl  der  von  meinen 
Mitarbeitern  und  mir  aus  den  Keimpflanzen  dargestellten  Ver- 
bindungen solcher  Art  vergleicht.  B  el z  u  n g  hat  vier  Arten  vor 
Keimpflanzen  untersucht,  nämlich  Keimpflanzen  von  Lupinu« 
luteus,  Lupinus  albus,  Gicer  arietinum  und  Cucurbita  pepo 
Er  hat  darin  ausser  Asparagin  nur  in  drei  Fällen  krystalli- 
sirbare  organische  Stickstoffverbindungen  gefunden,  nämlich 
Ty  rosin  bei  Lupinus  luteus,  Leu  ein  bei  Lupinus  albus  unc 
Xanthin  bei  Cicer  arietinum,  während  wir  aus  jeder  dei 
von  uns  eingehend  untersuchten  Keimpflanzenarten  aussei 
Asparagin  noch  mehrere  andere  krystallisirende  Stickstoff- 
verbindungen darstellen  konnten.  Aus  den  Keimpflanzen  vor 
Lupinus  luteus  z.  B.,  in  denen  Beizung  neben  Asparagin 
nur  Tyrosin  fand,  haben  wir  Phenylalanin,  Amidovalerian- 
säure,  Arginin,  Xanthinstoffe  und  Gholin  darstellen  können. 
Die  auffallendsten  Unterschiede  aber  zeigen  sich  zwischen 
Beizung 's  und  unseren  Resultaten  bei  den  Keimpflanzen 
von  Cucurbita  pepo.  Beizung  findet  in  den  letzteren  im 
ersten  Vegetationsstadium  zwar  noch  etwas  Asparagin  und 
Spuren  von  Leucin,  später  aber  nur  Kaliumnitrat,  während 
wir  neben  dem  auch  von  uns  nachgewiesenen  Kaliumnitrat ') 
noch  Glutamin,  Asparagin,  Leucin,  Tyrosin,  Vernin,  Gholin 
und  Xanthinstoffe  gefunden  haben.   Wenn  ich  nun  auch  nicht 


kann  man  Leucin,  Amidovaleriansäure  und  Phenylalanin  aus  den  ge- 
trockneten Keimpflanzen  durch  kochenden  95proc.  Weingeist  leicht 
extrahiren,  während  jene  Amidosäuren  nach  der  Reindarstellung  sich 
darin  nur  wenig  lösen.  Das  bei  der  Spaltung  von  Eiweissstoffen  mittelst 
Säuren,  Alkalien  oder  Enzymen  erhaltene  Leucin  zeigt  als  Rohproduct 
eine  viel  grössere  Löslichkeit  in  Wasser,  als  nach  der  Reinigung;  das 
Gleiche  gilt  für  die  anderen  bei  dem  gleichen  Process  erhaltenen  Amido- 
säuren. 

x)  Ueber  das  Vorkommen  von  Kaliumnitrat  in  den  Körbis- 
keimlingen habe  ich  schon  im  Jahre  1885  im  Journ.  f.  prakt.  Chem.,  N.  F.t 
Bd.  32,  S.  451,  sowie  in  den  Ber.  d.  d.  ehem.  Gesellschaf i,  Bd.  20,  S.  1500 
Mittheilungen  gemacht.  Beizung  kennt  diese  Mittheilungen  nicht;  er 
glaubt  daher,  dass  nur  von  ihm  Kaliumnitrat  in  den  Kürbiskeimlinigen 
gefunden  sei,  was  ihm  als  eine  Stütze  für  seine  Vermuthung  dienen  soll. 
dass  die  von  uns  untersuchten  «Kürbiskeimlinge»  einer  anderen  Pflanzeti- 
species  angehört  haben,  als  die  seinigen  (vgl.  S.  326). 
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mit  Sicherheit  wissen  kann,  wie  die  von  Beizung  unter- 
suchten Kürbiskeimlinge  zusammengesetzt  waren,  so  bin  ich 
doch  auf  Grund  der  bei  Untersuchung  der  gleichen  Keim- 
pflanzenart von  uns  gemachten  Beobachtungen  überzeugt, 
daes  der  Saft  derselben  neben  Ealiumnitrat  krystallisirbare 
organische  Stickstoffverbindungen  in  reichlicher  Menge  enthielt 
und  dass  Beizung  dies  hätte  nachweisen  können,  indem  er  in 
dem  von  Eiweissstoffen  befreiten  Saft  eine  Stickstoffbestimmung 
ausführte  und  die  dabei  erhaltene  Stickstoffinenge  mit  der- 
jenigen verglich,  welche  in  Form  von  Kaliumnitrat  sich 
vorfand1),  oder  auch,  indem  er  den  zuvor  durch  Zufügen 
von  Bleiessig  gereinigten  Saft  mit  Mercurinitrat  versetzte  und 
den  durch  dieses  Reagens  hervorgebrachten  Niederschlag  auf 
organische  Stickstoffverbindungen  untersuchte  (die  Säfte  aller 
bis  jetzt  von  uns  untersuchten  Keimpflanzenarten  gaben  mit 
Mercurinitrat  Niederschläge,  welche  reich  an  Amiden  und 
anderen  krystallisirbaren  Stickstoffverbindungen  waren). 

Auf  Grund  der  im  Vorigen  gemachten  Mittheilungen 
muss  ich  behaupten,  dass  man  mit  Hülfe  der  von  Beizung 
zur  «  Analyse  des  Saftes  »  verwendeten  Operationen  nur  wenige 
der  im  Saft  enthaltenen  krystallisirbaren  Stickstoffverbindungen 
nachzuweisen  vermag  und  dass  man  zu  unrichtigen  Vor- 
stellungen über  die  Zusammensetzung  eines  Saftes  kommen 
kann,  wenn  man  sich  nur  auf  die  auf  diesem  Wege  erhaltenen 
Resultate  stützt'). 


*)  Keimpflanzen  von  Cucurbita  pepo,  welche  von  uns  in  reinem 
Sande  gezogen  und  während  des  Wachsthums  nur  mit  destillirtem  Wasser 
begossen  worden  waren,  enthielten  in  der  Trockensubstanz  nur  0,1—  0,2°|<> 
Stickstoff  in  Form  von  Kaliumnitrat,  während  die  von  den  Eiweissstoffen 
möglichst  vollständig  befreiten  wässerigen  Extracte  3,2 — 3,5  °|0  Stiekstoff 
(angegeben  in  Procenten  der  Trockensubstanz  der  Keimpflanzen)  enthielten 
(m.  vgl.  die  oben  citirte  Abhandlung  im  Journ.  f.  prakt.  Chemie,  S.  452 
und  4ö7).  Der  Nitratgehalt  der  Keimpflanzen  schwankte  übrigens  stark 
je  nach  den  äusseren  Bedingungen. 

*)  Da  Beizung  nach  seiner  Methode  in  den  Keimpflanzen  von 
Cucurbita  pepo  nur  Kaliumnitrat  nachzuweisen  vermag,  so  nimmt 
er  an,  dass  die  genannten  Keimpflanzen  den  Stickstoff  der  zerfallenden 
Reserveei weissstoffe  nicht  in  die  gewöhnlichen  Formen  (Amide)  überführen. 
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Freilich  hat  Beizung  jene  Stickstoffverbindung  nicht 
allein  durch  die  im  Vorigen  besprochenen  Operationen,  sondern 
auch  durch  Krystallisation  in  den  Zellen  zur  Ab- 
scheidung zu  bringen  und  nachzuweisen  gesucht.  Man  darf 
aber  von  vornherein  annehmen,  dass  auf  diesem  Wege  fast 
nur  Stoffe  nachzuweisen  sind,  welche  sich  auch  durch  die  von 
Beizung  angewendeten  makrochemischen  Operationen  zur 
Abscheidung  bringen  lassen;  Saftbestandtheile,  welche  durch 
irgend  welche  Umstände  am  Auskrystallisiren  aus  den  durch 
Versetzen  mit  Weingeist  gereinigten  und  durch  Eindunster 
concentrirten  Säften  gehindert  werden,  lassen  sich  schwerlich 
in  den  Zellen  zum  Auskrystallisiren  bringen,  indem  mar 
Schnitte  aus  den  Pflanzentheilen  in  Glycerin  legt.  Dieser 
Annahme  entsprechen  denn  auch  die  von  Beizung  erhaltenen 
Resultate.  Der  genannte  Forscher  hat  in  den  Zellen  fast  nur 
Stoffe  auskrystallisiren  sehen ,  welche  er  auch  durch  makro 


sondern  dass  sie  denselben  mineralisiren,  indem  sie  Nitrate  bilden,  unc 
dass  diese  Nitrate  dann  hier  für  die  Ernährung  der  Pflänzchen  die  gleicht 
Bedeutung  haben,  wie  anderswo  die  Amide  (m.  vgl.  S.  251,  252  und  S6( 
der  Abhandlung  Belzung's).  Dieser  Ansicht  wurde  man  nur  beistimme! 
können,  wenn  Beizung  nachgewiesen  hätte,  dass  in  den  Keimpflanze! 
von  Cucurbita  pepo  die  Amide  fehlten.  Ueber  diesen  Punkt  kann  di< 
von  ihm  angewendete  Methode  gar  keine  Entscheidung  bringen,  wie  voi 
mir  oben  gezeigt  wurde;  unsere  Untersuchungen  aberhaben  erwiesen 
dass  in  den  Keimpflanzen  von  Cucurbita  pepo  neben  Nitraten  sehr  be 
trächtliche  Mengen  von  Amiden  sich  finden.  Dem  Auftreten  von  Nitrater 
in  den  Keimpflanzen  kann  daher  nicht  eine  grosse  Bedeutung  beigelegl 
werden;  es  muss  die  Bildung  der  Nitrate  vielmehr  als  eine  nebensächliche 
Erscheinung  angesehen  werden  (vgl.  darüber  auch  meine  Abhandlung  in 
den  Ber.  d.  d.  ehem.  Gesellschaft,  Bd.  20,  S.  1500).  Ich  mache  hier  auch 
noch  darauf  aufmerksam,  dass  es  doch  sehr  auffallend  wäre,  wenn  eine 
Keimpflanzenart  beim  Transport  der  Eiweissstoffe  Amide,  eine  ander« 
statt  dessen  Nitrate  bildete;  denn  es  ist  doch  klar,  dass  die  Regeneration 
von  Eiweissstoffen  auf  Kosten  von  Nitraten  der  Pflanze  einen  weil 
grösseren  Kraftaufwand  verursachen  muss,  als  die  Eiweissbildung  aui 
Kosten  von  Amiden.  Dass  übrigens  die  in  den  Keimpflanzen  sich 
findenden  Nitrate,  deren  Quantität  nach  unseren  Versuchen  meistens 
nur  eine  relativ  geringe  ist,  später  in  den  grünen  Pflanzentheilen  bei 
der  Bildung  von  Eiweissstoffen  Verwendung  finden  können,  kann  nicht 
zweifelhaft  sein. 
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chemische  Operationen  aus  den  Säften  abscheiden  konnte; 
es  ist  ihm  aber  bei  Lupinus  luteus  sogar  nicht  gelungen,  das 
Tyrosin  zum  Auskrystallisiren  in  den  Zellen  zu  bringen, 
obwohl  sich  dasselbe  nach  der  makrochemischen  Untersuchung 
in  beträchtlicher  Menge  im  Saft  vorfand. 

Die  Arbeit  Belzung's  ist  mirin  mehrfacher  Hinsicht  inter- 
essant gewesen  und  ich  halte  es  für  dankenswerth,  dass  er  die 
für  den  mikrochemischen  Nachweis  der  krystallisirbaren  Saft- 
bestandtheile  verwendbaren  Methoden  weiter  auszubilden  ge- 
sucht hat;  aber  es  würde  ein  Irrthumsein,  wenn  man 
glauben  wollte,  dass  man  durch  die  von  ihm  an- 
gewendeten Mittel  die  eingehende  chemische  Unter- 
suchung der  Keimpflanzen,  wie  sie  von  mir  und 
meinen  Mitarbeitern  ausgeführt  worden  ist,  zu 
ersetzen  vermag. 

Man  könnte  noch  die  Frage  aufwerfen,  ob  während  der 
Abscheidung    der  krystallisirbaren  Stickstoffverbindungen  aus 
den  Keimpflanzen  solche  Verbindungen  durch  Zersetzung  von 
Eiweissstoffen  oder  anderen  complicirt  zusammengesetzten  Sub- 
stanzen  sich  gebildet  haben   und  ob  etwa  darin  die  Unter- 
schiede,  welche  zwischen  den  von  Beizung  und  den  von 
uns  erhaltenen  Resultaten  sich  zeigen,  theilweise  ihre  Erklärung 
finden  können.    Diese  Frage  glaube  ich  verneinen  zu  müssen. 
Die  chemischen  Agentien,  welche  wir  auf  die  Säfte  und  Ex- 
tracte  einwirken  Hessen,  waren  nicht  solcher  Art,  dass  sie  tiefer 
gehende    Umwandlungen    der    Saftbestandtheile    verursachen 
konnten.     In  allen  Fällen  ferner,  in  denen  wir  den  aus  den 
frischen   Keimpflanzen    durch  Auspressen    und    nachfolgende 
Extraction  mit  Wasser  gewonnenen  Saft  für  die  Darstellung  der 
krystallisirbaren    Stickstoffverbindungen    verwendeten ,   haben 
wir  dafür  gesorgt,   dass  derselbe  gleich  nach  der  Gewinnung 
durch  Erhitzen   von   den  coagulirbaren  Eiweissstoffen  befreit 
und  dann  sofort  weiter  verarbeitet  wurde;  sollten  die  Keim- 
pflanzen  erst    nach    dem   Trocknen    verarbeitet  werden,   so 
wurden    sie  unmittelbar   nach    der  Ernte  in   den   geheizten 
Trockenschrank  gebracht.    Dass  in  dem  so  behandelten  Unter- 
suchungsmaterial  durch  postemortale  Zersetzungen  krystalli- 
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nische  Stickstoffverbindungen  entstanden  sind,  ist  kaum  an- 
zunehmen. Um  noch  mehr  Anhaltspunkte  zur  Entscheidung 
dieser  Frage  zu  haben,  wurden  frische  Keimpflanzen  von  Lu- 
pinus  luteus  von  mir  in  absoluten  Alkohol  geworfen,  nach  mehr- 
wöchentlichem Verweilen  unter  letzterem  heraus  genommen, 
in  gelinder  Wärme  getrocknet  und  sodann  verarbeitet;  aus 
dem  so  behandelten  Material  erhielt  ich  die  gleichen  krystalli- 
nischen  Stickstoffverbindungen  wie  aus  den  in  anderer  Weise 
behandelten  Keimpflanzen  der  gleichen  Art.  Endlich  ist  noch 
darauf  aufmerksam  zu  machen,  dass  man  einige  der  von  uns 
aus  den  Keimpflanzen  dargestellten  Stoffe,  wie  z.  B.  das  Ar« 
ginin,  durch  Reactionen  in  dem  Saft  oder  Extract  direct  nach- 
weisen kann  und  dass  auch  die  Ergebnisse  analytischer  Be- 
stimmungen, die  wir  in  den  Säften  und  Extracten  ausführten 
mit  den  bei  der  qualitativen  Untersuchung  der  Keimpflanzer 
von  uns  erhaltenen  Resultaten  in  Uebereinstimmung  stehen1) 


*)  So  kann  man  z.  B.  mit  Hülfe  der  Sach sse' sehen  Methode  mi 
Leichtigkeit  nachweisen,  dass  der  Saft  der  Keimpflanzen  von  Cucurbit; 
pepo  ein  durch  Salzsäure  unter  Ammoniakbildung  zersetzbares  Ami< 
(Glutamin  oder  Asparagin)  in  beträchtlicher  Bienge  enthält.  Auch  läss 
es  sich  schon  mit  Hülfe  analytischer  Bestimmungen  sehr  wahrscheinlicl 
machen,  dass  der  Saft  der  Keimpflanzen  neben  solchen  Amiden  nocl 
Amidosäuren  einschliesst  (m.  vgl.  z.  B,  Landwirthsch.  Jahrbücher,  Bd.  9 
S.  705—708,  sowie  Journ.  f.  prakt.  Chemie,  N.  F.,  Bd.  20,  S.  400). 


lieber  das  Vorkommen  von  Glutamin  in  grünen  Pflanzentheilen. 

Von 

E.  Schulze, 


(Aas  dem  agricnltur- chemischen  Laboratorium  des   Polytechnikums  in  Zürich.) 
(Der  Redaction  zugegangen  am  20.  October  1894.) 


Zur  Ausführung  der  im  Folgenden  beschriebenen  Unter- 
suchung wurde  ich  durch  Herrn  Professor  W.  Pallad  in  aus 
Charkow  veranlasst.  Bei  Gelegenheit  eines  mehrwöchentlichen 
Aufenthalts  in  Zürich  theilte  mir  derselbe  mit,  dass  von  ihm 
selbst  wie  von  Borodin  weder  in  den  Pflanzen  aus  der 
Familie  der  Caryophyllaceen  noch  in  den  Farnkräutern  (Filices) 
Asparagin  gefunden  worden  sei;  er  knüpfte  daran  die 
Vermuthung,  dass  in  diesen  Pflanzen  statt  des  genannten 
Amids  Glutamin  sich  vorfinde1). 

Die  Richtigkeit  dieser  Vermuthung  ist  durch  die  im 
Folgenden  beschriebenen  Versuche  bewiesen,  deren  Ausführung 
z.  Th.  noch  während  der  Anwesenheit  des  Herrn  W.  Palladin 
in  meinem  Laboratorium  erfolgte.  In  diesen  Versuchen  gelang 
es  sowohl  aus  Farnkräutern  als  aus  Saponaria  officinalis, 
einer  bekanntlich  zur  Familie  der  Caryophyllaceen  gehörenden 
Pflanze,  Glutamin  abzuscheiden. 

Verwandt  mit  den  Caryophyllaceen  sind  die  Chenopo- 
diaceen,  zu  denen  die  Rübe  (Beta  vulgaris)  gehört  —  diejenige 
Pflanze,  aus  deren  fleischiger  Wurzel  zuerst  Glutamin  isolirt 
worden  ist.  Es  schien  angezeigt,  zu  prüfen,  ob  auch  in  den 
Blättern  dieser  Pflanze  Glutamin  sich  bilden  kann.  Das  Ex- 
periment gab  auch  hier  ein  positives  Resultat. 

Ueber  die  Einzelheiten  dieser  Versuche  geben  die  nach- 
folgenden Mittheilungen  Auskunft. 

*)  M.  vgl.  auch  Palladin1 s  in  russischer  Sprache  erschienene 
Schrift  «Ueber  den  Einfluss  des  Sauerstoffs  auf  den  Eiweisszerfall  in 
den  Pflanzen»,  Warschau,  1890. 
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A.  Glutamin  aus  Farnkräutern. 
Als  Versuchsobject  diente  hauptsächlich  der  Adlerfarn 
(Pteris  aquilina).  Junge,  in  der  ersten  Hälfte  des  Juni  ein- 
gesammelte Exemplare  dieser  Pflanze  wurden  theils  sofort 
verarbeitet,  theils  zuvor  24—72  Stunden  lang,  mit  den  ab- 
geschnittenen Stengeln  in  Wasser  gestellt,  im  Dunkeln  ge- 
lassen, um  sie  etwas  reicher  an  Eiweisszersetzungsproducten 
zu  machen1).  Dann  wurden  sie  mittelst  eines  Wiegemessers 
zerkleinert  und  hierauf  mit  Wasser  von  40—50°  C.  extrahirt. 
Den  braun  gefärbten  Extract  versetzte  ich  mit  etwas  Gerbsäure, 
dann  mit  Bleiessig,  so  lange  noch  eine  Fällung  entstand 
Der  vom  Bleiniederschlag  abfiltrirte  klaren  und  farblosen 
Flüssigkeit  fügte  ich  eine  wässerige  Mercurinitrat- Lösung  zu, 
Es  entstand  ein  starker  weisser  Niederschlag,  welcher  aul 
einem  Filter  gesammelt,  mit  Wasser  gut  ausgewaschen  und 
schliesslich  zwischen  Fliesspapier  abgepresst  wurde ;  dann 
vertheilte  ich  ihn  in  Wasser  und  leitete  Schwefelwasserstofl 
im  Ueberschuss  ein.  Die  durch  Filtration  vom  Schwefel- 
quecksilber getrennte  Flüssigkeit  wurde  mit  Ammoniak  neu- 
tralisirt  und  sodann  im  Wasserbade  bei  gelinder  Wärme 
(bei  circa  50°  C.)*)  auf  ein  geringes  Volumen  eingedunstet 
da  sie  während  des  Eindunstens  nach  und  nach  wieder  saure 
Reaction  annahm,  so  wurden  von  Zeit  zu  Zeit  einige  Tropfen 
Ammoncarbonat-Lösung  zugefügt.  Aus  der  auf  eine  genügende 
Concentration  gebrachten  Flüssigkeit  begann  bald  nach  dera 
Erkalten  die  Ausscheidung  von  Krystallen;  dieselbe  erfolgte 
nach  und  nach  in  so  reichlichem  Maasse,  dass  eine  breiartige 
Masse  entstand.  Die  Krystalle  wurden  durch  Aufstreicher 
auf  eine  Thonplatte  von  der  Mutterlauge  befreit  und  sodann 


*)  An  den  in  der  beschriebenen  Weise  behandelten  Pflanzen  voi 
Pteris  aquilina  beginnen  nach  kürzerer  oder  längerer  Zeit  die  Spitzen  dei 
Wedel  trocken  zu  werden ;  ich  habe  daher  die  Pflanzen  nur  kurze  Zeil 
(höchstens  72  Stunden)  im  Dunklen  belassen  und  sie  zum  Theil  gleich 
nach  dem  Einsammeln  verarbeitet.  Alle  für  die  Versuche  verwendeten 
Pflanzen  waren  über  dem  Boden  abgeschnitten  und  also  frei  von  Wurzeln. 

2)  Da  das  Glutamin  sich  schon  beim  Kochen  mit  Wasser  langsam 
zersetzt,  so  ist  es  angezeigt,  das  Eindunsten  der  glutaminhaltigen  Lösungen 
bei  schwacher  Wärme  vorzunehmen. 
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mit  kaltem  Wasser  behandelt.  Der  weitaus  grösste  Theil 
derselben  ging  in  Lösung ;  zurück  blieb  in  sehr  geringer  Menge 
eine  in  kaltem  Wässer  sehr  schwer  lösliche  Substanz,  welche 
höchstwahrscheinlich  Tyrosin  war  (sie  erschien  nach  dem 
Auflösen  in  verdünnter  Salzsäure  und  Wiederausfallen  mittelst 
Ammoniaks  unter  dem  Mikroskop  in  feinen,  zu  Büscheln  ver- 
einigten Nadeln  und  gab  sowohl  die  Hofmann'sche  wie 
die  Piria'sche  Reaction).  Aus  der  davon  abfiltrirten  Flüssig- 
keit krystallisirte  nach  dem  Eindunsten  eine  Substanz,  welche  im 
Aussehen  und  im  Verhalten  mit  Glutamin  übereinstimmte1). 
Nach  dem  Trocknen  bildete  sie  eine  weisse,  aus  sehr  feinen 
prismatischen  Krystallen  bestehende  Masse,  welche  sich  leicht 
in  kochendem,  nicht  ganz  leicht  in  kaltem  Wasser  auflöste ;  in 
einer  gesättigten  wässerigen  Glutaminlösung  war  sie  unlöslich. 
In  95 procentigem  Weingeist  löste  sie  sich  nicht;  in  heissem 
verdünnten  Weingeist  war  sie  löslich  und  krystallisirte  daraus 
beim  Erkalten  der  Flüssigkeit  in  feinen  Nadeln.  Beim  Er- 
wärmen der  wässerigen  Lösung  mit  Kupferoxydhydrat  ent- 
stand eine  lasurblaue  Flüssigkeit,  aus  welcher  nach  dem  Er- 
kalten eine  krystallinische  Kupferverbindung  sich  ausschied. 
In  dieser  Verbindung  wurde  ein  Kupfergehalt  gefunden,  welcher 
der  Formel  des  Glutaminkupfers  (CgH^O^Cu  entspricht, 
wie  folgende  Angaben  beweisen1): 

1.  0,5560  gr.  Substanz,  bei  105°  getrocknet,  gaben  0,1265  gr.  Cu  0. 

2.  0,5780  gr.  Substanz,  in  der  gleichen  Weise  getrocknet,  gaben  0,1310  gr. 
GuO. 

Gefunden : 

Berechnet: 


1.  2. 

>  17Qi  Ol 


Cu  18,15  18,08  17,94  °| 


*)  Nach  dem  Umkrystallisiren  war   sie  frei   von  Tyrosin;   ihre 
wässerige  Lösung  gab  beim  Erhitzen  mit  Mil  lon's  Reagens  keine  Färbung. 

8)  Um  das  Glutamin  wieder  gewinnen  zu  können,  führte  ich  die 
Kupferbestimmung  in  folgender  Weise  aus:  Die  fein  zerriebene  Kupfer- 
verbindung wurde  in  Wasser  vertheilt  und  mit  Schwefelwasserstoff  be- 
handelt. Nachdem  die  Flüssigkeit  mitsammt  dem  Niederschlage  im  Wasser- 
bade auf  ein  geringes  Volumen  eingedunstet  worden  war,  wurde  das 
Schwefelkupfer  abfiltrirt,  ausgewaschen,  getrocknet,  im  Tiegel  geglüht, 
dann  mit  Salpetersäure  erhitzt;  in  der  so  erhaltenen  Kupferlösung  bestimmte 
ich  das  Kupfer  durch  Ausfällen  mittelst  Natronlauge  als  Kupferoxyd. 
Zeitschrift  für  physiologische  Chemie.  XX.  22 
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Beim  Erwärmen  mit  Natronlauge  zersetzte  sich  dies 
Substanz  unter  Ammoniakentwicklung.  Dass  auch  durch  ver 
dünnte  Salzsäure  Ammoniak  abgespalten  wurde,  war  leid 
zu  constatiren,  indem  man  die  Substanz  mit  der  genannte 
Säure  erhitzte,  die  Flüssigkeit  nach  dem  Erkalten  mit  Natron 
lauge  neutralisirte  und  dann  Nessler'sches  Reagens  zusetzte 
es  entstand  ein  starker  braungelber  Niederschlag1). 

Wenn  auch  schon  aus  den  im  Vorigen  gemachten  Mit 
theilungen  sich  schliessen  liess,  dass  die  vorliegende  Substan 
Glutamin  war,  so  habe  ich  doch  aus  derselben  zur  B* 
stätigung  dieser  Schlussfolgerung  noch  Glutaminsäure  dai 
gestellt.  Zu  diesem  Zweck  wurden  ungefähr  21/,  gr.  dt 
Krystalle  mit  Barytwasser  erhitzt,  bis  keine  Ammoniakenl 
wickelung  mehr  zu  bemerken  war,  dann  wurde  der  Barj 
durch  Schwefelsäure  ausgefällt  und  die  vom  Baryumsulfs 
abfiltrirte  Flüssigkeit  im  Wasserbade  auf  ein  geringes  Volume 
eingedunstet.  Die  nach  einiger  Zeit  sich  ausscheidende 
Krystalle  trennte  ich  von  der  Mutterlauge,  löste  sie  in  Was« 
und  sättigte  die  Lösung  in  der  Wärme  mit  Kupferoxydhydra 
Es  entstand  eine  lasurblaue  Flüssigkeit,  aus  welcher  sich,  nacl 
dem  sie  im  Wasserbade  etwas  concentrirt  worden  war,  bal 
nach  dem  Erkalten  ein  sehr  schwer  lösliches  Kupfersalz  i 
blauen  Krystallen  ausschied.  Eine  darin  ausgeführte  Kupfei 
bestimmung  gab  ein  Resultat,  welches  der  von  Ritthause 
für  das  glutaminsaure  Kupfer  aufgestellten  Formt 
=  C8H7N04Cu  +  21/,  H,0  entspricht,  wie  aus  folgenden  Ar 
gaben  zu  ersehen  ist1): 
0,8440  gr.  Substanz  gaben  0,2665  gr.  Gu  0. 

Gefunden:  Berechnet: 

Gu  25,20  24,96  % 

Die  aus  diesem  Kupfersalz  mittelst  Schwefelwasserstoff 
wieder  abgeschiedene  Säure  glich  im  Aussehen  und  Verhaliei 

*)  Zu  bemerken  ist,  dass  die  wässerige  Lösung  des  zur  Verwendung 
gelangten  Glutami npräparats  mit  N  e  s  s  1  e  r '  schein  Reagens  nur  äuss er- 
schwache Gelbfärbung  gab  und  also  Ammoniak  nur  in  einer  nich 
mehr  in  Betracht  kommenden  Quantität  enthielt. 

*)  Die  Kupferbestimmung  wurde  in  diesem  Falle  ebenso  ausgeführt 
wie  beim  Glutaminkupfer. 
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völlig  der  Glutaminsäure.  Sie  krystallisirte  in  kleinen,  in 
kaltem  Wasser  schwer  löslichen  Blättchen.  Im  Capillarröhrchen 
schmolz  sie  gleichzeitig  mit  einer  aus  Rüben -Glutamin  dar- 
gestellten Glutaminsäure-Probe  bei  204 — 205 01).  Aus  einer 
Auflösung  der  Säure  in  heisser  conoentrirter  Salzsäure  schieden 
sich  nach  dem  Erkalten  KrystaHe  ab,  welche  im  Aussehen 
mit  salzsaurer  Glutaminsäure  übereinstimmten. 

Die  im  Vorigen  mitgetheilten  Versuchsergebnisse  machen 
es  zweifellos,  dass  die  in  der  beschriebenen  Weise  aus  Pteris 
aquilina  dargestellte  Substanz  Glutamin  war. 

Ich  habe  viermal  Pflanzen  von  Pteris  aquilina  in  der 
beschriebenen  Weise  verarbeitet  und  aus  den  Extracten  stets 
die  im  Vorigen  beschriebene  Substanz  erhalten. 

Ferner  habe  ich  auch  noch  zwei  andere  Farnkräuter, 
nämlich  Aspidium  filix  raas  und  Asplenium  filix  femina  unter- 
sucht. Die  über  dem  Boden  abgeschnittenen  Wedel  derselben 
wurden  mit  den  unteren  Enden  in  Wasser  gestellt  und  fünf 
Tage  lang  in  einem  dunklen  Zimmer  belassen1);  dann  ver- 
arbeitete ich  sie  ganz  ebenso,  wie  es  oben  für  Pteris  aquilina 
beschrieben  worden  ist.  Aus  den  Niederschlägen  r  welche  in 
den  zuvor  durch  Versetzen  mit  Bleiessig  gereinigten  Extracten 
durch  Mercurinitrat  hervorgebracht  wurden,  konnte  ich  auch 
hier  eine  Substanz  isoliren,  welche  im  Aussehen  wie  im  Ver- 
halten mit  Glutamin  übereinstimmte.  Sie  wurde  sowohl  beim 
Erwärmen  mit  Natronlauge  wie  mit  verdünnter  Salzsäure  unter 
Abspaltung  von  Ammoniak  zersetzt;  aus  der  in  der  Wärme 
mit  Kupferoxydhydrad  gesättigten  wässerigen  Lösung  schied 
sich  nach  dem  Erkalten  eine  krystallinische  Kupferverbindung 


')  Da  der  Schmelzpunkt  der  Glutaminsäure  je  nach  den  Umständen 
(Art  des  Erhitzens  etc.)  variirt,  so  war  es  nöthig,  die  Bestimmung  in  der 
oben  angegebenen  Weise  auszufuhren ,  d.  h.  also  zwei  Capillarröhrchen, 
von  denen  das  eine  die  auf  ihre  Identität  mit  Glutaminsäure  zu  prüfende 
Substanz,  das  zweite  eine  genau  nach  dem  gleichen  Verfahren  aus  Rüben- 
Glutamin  dargestellte  Glutaminsäure-Probe  enthielt,  gleichzeitig  in  die 
zum  Erhitzen  der  Röhrchen  dienende  Schwefelsäure  einzusenken  und  nun 
zu  prüfen,  ob  die  Proben  gleichzeitig  schmolzen. 

*)  Sie  zeigten  nach  ötägigem  Verweilen  im  Dunklen  noch  ein 
normales  Aussehen. 
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ab.  Die  Substanz  löste  sich  nicht  ganz  leicht  in  kaltem  Wasser; 
sie  war  unlöslich  sowohl  in  einer  gesättigten  wässerigen 
Glutaminlösung  *)  als  in  Weingeist.  Dass  diese  Substanz 
Glutamin  war,  kann  wohl,  wenn  nicht  für  völlig  sicher, 
doch  wenigstens  für  sehr  wahrscheinlich  erklärt  werden.  Ana- 
lytische Bestimmungen  habe  ich  nicht  ausführen  können,  weil 
die  Quantität,  in  der  ich  die  besprochene  Substanz  erhielt, 
in  beiden  Fällen  nur  eine  geringe  war. 


B.   Glutamin  aus  Saponaria  offtcinalis. 

Für  die  Untersuchung  verwendete  ich  junge  30 — 33  cm 
hohe  Pflanzen  von  Saponaria  officinalis,  welche  im  Mai  den 
Garten  unseres  Instituts  entnommen  waren.  Sie  wurden  mil 
den  abgeschnittenen  Stengeln  in  Wasser  gestellt  und  5  Tagt 
in  einem  dunklen  Räume  gelassen1);  dann  verarbeitete  icl 
sie  ganz  ebenso  wie  es  oben  für  die  Farnkräuter  beschriebe! 
worden  ist.  Aus  dem  Niederschlag,  welchen  Mercurinitra! 
in  einem  zuvor  durch  Versetzen  mit  Bleiessig  gereinigter 
wässerigen  Extract  hervorbrachte,  liess  sich  leicht  eine  in 
Aussehen  und  Verhalten8)  mit  Glutamin  übereinstimmend* 
Substanz  isoliren.  Eine  in  der  krystallinischen  Kupferver- 
bindung ausgeführte  Kupferbestimmung  ergab  ein  der  Forme 
des  Glutaminkupfers  =  (CjHjNjOj^Cu  entsprechendes  Re- 
sultat, wie  folgende  Angaben  beweisen. 

0,5855  gr.  Substanz  bei  105°  getrocknet,  gaben  0,1300  gr.  CuO. 

Gefunden:       •  Berechnet: 

17,72  17,94  °|0. 


')  Damit  der  Versuch  beweiskräftig  ist,  muss  man  selbstverständ- 
lich auf  die  Substanz  -  Probe  ein  Volumen  gesättigter  Glutamin  -  Lösung 
einwirken  lassen,  welches  grösser  ist,  als  das  zur  Lösung  dieser  Probe 
erforderliche  Volumen  reinen  Wassers.  In  den  vorliegenden  Versuchen 
habe  ich  5— 6  mal  so  viel  Glutaminlösung  angewendet,  als  das  zur  Auf- 
lösung der  Probe  erforderliche  Wasser -Volumen  betrug. 

2)  Die  Pflanzen  zeigten  nach  dieser  Behandlung  noch  ein  ganz 
normales  Aussehen. 

3)  M.  vgl.  in  Betreff  des  Verhalten  die  oben  auf  S.  343—344  ge- 
machten Angaben. 
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Als  die  Substanz  mit  Barytwasser  bis  zum  Aufhören 
der  Aramöniakentwickelung  erhitzt  und  die  restirende  Flüssig- 
keit in  der  oben  schon  beschriebenen  Weise  behandelt  wurde, 
resultirte  ein  im  Aussehen  und  Verhalten  mit  Glutamin- 
säure übereinstimmendes  Product.  Die  Säure  krystallisirte 
in  kleinen,  in  kaltem  Wasser  schwer  löslichen  Blättchen.  Aus 
der  mit  Kupferoxydhydrat  in  der  Wärme  gesättigten  Lösung 
derselben  schied  sich  nach  dem  Erkalten  ein  sehr  schwer 
lösliches  Kupfersalz  in  blauen  Krystallen  aus.  Die  aus  dem- 
selben wieder  abgeschiedene  Säure  schmolz  gleichzeitig  mit 
einer  genau  in  der  gleichen  Weise  aus  Rüben-Glutamin  dar- 
gestellten Glutaminsäure-Probe  bei  204—205°.  Aus  einer 
Auflösung  der  Säure  in  kochender  Salzsäure  schieden  sich 
nach  dem  Erkalten  Krystalle  aus,  welche  im  Aussehen  der 
salzsauren  Glutaminsäure  glichen. 

Diese  Versuchsergebnisse  berechtigen  zu  der  Schluss- 
folgerung, dass  die  vorliegende  Substanz  Glutamin  war. 

C.  Glutamin  aus  Blättern  von  Beta  vulgaris. 
Junge,  noch  im  Wachsthum  begriffene  Blätter  der  Runkel- 
rübe (Beta  vulgaris)  wurden  mit  den  abgeschnittenen  Stielen 
in  Wasser  gesteckt  und  fünf  Tage  lang  im  Dunklen  gelassen ; 
dann  verarbeitete  ich  sie  ebenso  wie  die  anderen  oben  ge- 
nannten Objecte.  Aus  dem  Niederschlag,  welchen  Mercuri- 
nitrat  in  einem  zuvor  durch  Versetzen  mit  Bleiessig  gereinigten 
wässerigen  Extracte  hervorbrachte,  Hess  sich  auch  in  diesem 
Falle  leicht  Glutamin  isoliren.  Dasselbe  glich  im  Aussehen 
vollständig  dem  Glutamin  anderer  Herkunft  und  gab  die  oben 
angegebenen  Reactionen  dieses  Amids.  Die  Analyse  der  kry- 
stallinischen  Kupferverbindung  gab  folgende  Resultate: 

1.  0,4130  gr  Substanz  (bei  105°  getrocknet)  gaben  beim  Glühen  im  Sauer- 
stoffstrom 0,0920  gr.  Cu  O. 

2.  0,250  gr.  Substanz  (bei  105°  getrocknet)  gaben  37,6  cbcm.  Stickstoff- 
gas bei  20°  und  726  mm.  Quecksilberdruck. 

„    e       ,  Berechnet 

Gefunden:  .,     /ft  „  M  A  ,n 

für  (C8H9N,08)Cu: 

Cu  17,77  17,94  °|0. 

N  16,00  15,85  » 
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Eine  Darstellung  von  Glutaminsäure  aus  dieser  Substanz 
habe  ich  nicht  ausgeführt,  da  die  miigetheilten  Versuchser 
gebnisse  schon  beweisen,  dass  Glutamin  vorlag. 


Das  Glutamin  ist  früher  von  E.  Bosshard  und  mir1 
aus  den  Wurzeln  von  Beta  vulgaris  und  aus  den  etiolirte 
Keimlingen  von  Cucurbita  pepo,  von  A.  v.  Planta')  au 
den  Wurzelknollen  von  Stachys  tuberifera  und  von  S.  Frank 
fürt8)  aus  den  etiolirten  Keimlingen  von  Helianthus  annui 
isolirt  worden;  nach  v.  Gorup-Besanez4)  findet  es  sie 
aueh  neben  Asparagin  in  den  etiolirten  Keimpflanzen  vo 
Vicia  sativa.  In  grünen  Pflanzentheilen  war  es  früher  noc 
nicht  nachgewiesen  worden.  Man  darf  wohl  vermuthen,  das 
es  ausser  in  denjenigen  Objecten,  aus  welchen  es  bisher  dai 
gestellt  werden  konnte,  noch  in  manchen  anderen  Pflanze 
statt  des  Asparagins  oder  auch  neben  dem  letzteren  sie 
vorfindet  und  dass  daher  seine  Verbreitung  in  den  Pflanze 
eine  beträchtliche  ist. 


x)  Ber.  d.  d.  ehem.  Gesellschaft,  Bd.  16,  S.  312  und  Bd.  18,  S.39( 
Landw,  Versuchstationen ,  Bd.  29,  S.  295 ,  sowie  Journ.  f.  prakt.  Chemi' 
N.  F.,  Bd,  32,  S.  438. 

*)  Ber.  d.  d.  ehem.  Gesellschaft,  Bd.  23,  S.  1699. 

s)  Landwirtbsch.  Versuchsstationen,  Bd.  43,  S.  145. 

*)  Ber.  d.  d.  ehem.  Gesellschaft,  Bd.  10,  S.  780. 
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lieber  Uroxansäure  und  Oxonsäure. 

Einfache  Methode  zur  Darstellung  derselben  nebst  Analyse  einiger 

ihrer  Salze. 

Von 

Ernst  Edv.  Sundwik. 


(Helaingflors,  physiologisch-chem.  Laboratorium.) 
(Der  Bedactlon  zugegangen  am  9.  November  1894.) 


Vor  einigen  Jahren  fand  ich,  dass  eine  alkalische  Harn- 
säurelösung, die  über  den  Sommer  in  geschlossenem  Gefasse 
gestanden  war,  eine  Menge  schöner  Krystalle  abgesetzt  hatte« 
Bei  näherer  Untersuchung  ergab  es  sich,  dass  diese  aus  Alkali- 
uroxanat  bestanden,  ebenso  dass  diese  Art  der  Darstellung  der 
Uroxansäure  gerade  dieselbe  war,  der  sich  Städeler1)  und 
Strecker1)  bedient  hatten.  Da  aber  diese  Methode  eine 
Zeit  von  mehreren  Monaten  erforderte,  und  ich  gern  eine 
grössere  Menge  dieses  interessanten  Products  erhalten  wollte, 
des  ersten  und  einfachsten  Oxydationsproductes  der  Harn- 
säure, setzte  ich  mir  das  Ziel  vor,  eine  einfachere,  vor  Allem 
aber  weniger  kostspielige  und  zeitraubende  Methode  für  die 
Darstellung  zu  erfinden.  Hier  mag  es  bemerkt  werden,  dass 
bei  der  erwähnten  Methode  neben  Alkaliuroxanat  unter  noch 
nicht  bekannten  Umständen  auch  Alkalioxonat  erhalten  wurde. 
—  Medicus*)  gab  diesem  Stoffe  (der  Oxonsäure)  die  Formel 
C4HBNt04,  während  die  Formel  der  Uroxansäure  nach  Strecker 
C,HgN,Of  ist.  Die  Uroxansäure  ist  auch  auf  dem  Wege  er- 
halten worden,  dass  man  eine  alkalische  Lösung  von  Harn- 
säure eine  Zeit  lang  hat  kochen  lassen  und  dann  die  Oxy- 
dation durch  Lufteinleitung  vollbracht  hat*). 

*)  Ann.  d.  Chero.  u.  Pharm.,  Bd.  LXXX,  S.  120. 
*)  Ann.  d.  Chem.  u.  Pharm.,  Bd.  CLV,  S.  177. 
8)  Ann.  d.  Chem.  u.  Pharm.,  Bd.  GLVXXX,  S.  230,  und  Berichte  d. 
deutsch,  chem.  Gesellsch.,  Bd.  X,  S.  546. 
4)  Loc.  cit. 
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Meiner  Ansicht  nach  dürfte  eine  so  ein  facht 
Line  leichte  Oxydation  der  Harnsäure,  nicht  nur  h 
Weise,  sondern  auch  in  kürzerer  Zeit,  mit  gewöhnli 
(d.  h.  hier  Kaliumpermanganat)  zu  Stande  gebra 
wenn  man  nur  nöthige  Vorsichtsmassregeln  in  A 
würde.  Nach  mehreren  vergeblichen  Versuchen  zi 
dass  die  folgende  Methode  am  leichtesten  zum 

Wird  Kaliumpermanganat  zur  in  Wasser 
Harnsaure  gebracht,  so  entsteht  Allantoin')  u 
Gasent wickelung.  Wird  dagegen  dasselbe  Salz 
Portionen  nach  und  nach  unter  Umschüttelung  ; 
sehen  Lösung  von  Harnsäure  gebracht,  während 
sorgfaltig  alle  Erhitzung  vermeidet,  so  wird  das  ! 
augenblicklich  entfärbt,  und  diese  Entfärbung  fim 
62  a  63%  auf  100  Harnsäure  zugesetzt  wird. 
noch  mehr  hinzu,  so  entfärbt  sich  die  Mischung 
erst  nach  Tagen  und  Wochen.  Das  Mangandio: 
sich  rasch  ab,   nach  einigen  Stunden,   oder  übe: 

Dieselbe  Menge  Kaliumpermanganat  wurd> 
Claus  gebraucht,  um  Allantoin  darzustellen,  S 
einer  genauen  molekularen  Quantität  von  Sau* 
einem  Atom  Sauerstoff  für  jedes  Molekül  der  j 
Harnsäure: 

:J  CBH4N4Oa  +  2  KMnO<  +  6  H,  0  =^3  CeHeN4Oa  +  J  | 
und  2KMnÜ4  =8  0  +  2M 

Die  von  mir  erfundene  Methode  gestattet  r\ 
Stellung  der  Alkaliuroxanate  in  gleich  vielen  Stu 
ihrer  früher  Monate  bedürfte.  Ich  will  hier  die 
nach  meiner  Methode  angeben,  mit  der  Bemerkun 
am  besten  thut,  das  leichter  krystallisirbare  Nati 
darzustellen. 

100  gr,  Harnsäure  werden  in  eine  auf  dem 
hei ss  gemachte  Lösung  von  etwa  66  gr.  Natriui 
in  2000  ebetn.  Wasser  gebracht,  wobei  unter  Unii 


l)  Claus,  Ber.  VII,  S.  227  (1874). 
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Säure  sich  bald  löst.  Der  Kolben  wird  nun  mit  dem  Inhalt 
zur  gewöhnlichen  Temperatur  abgekühlt,  62  gr.  gepulverten 
Kaliumpermanganat  unter  Schütteln  nach  und  nach  zugemischt. 
Wenn  nöthig,  kühlt  man  darunter  das  Gefass  mit  kaltem 
Wasser  ab.  Nach  einigen  Stunden  filtrirt  man  die  klare 
Lösung  vom  Mangandioxyde  ab,  verdunstet  sie  auf  dem 
Wasserbade  bis  auf  400  bis  500  cbcm.  und  lässt  sie  in  der 
Kälte  (am  besten  bei  — 10°  C.)  stehen.  Ist  die  Lösung  richtig 
verdunstet,  erstarrt  sie  gewöhnlich  völlig,  und  man  hat  nur 
die  Krystallmasse  auf  das  Saugfilter  zu  nehmen,  auszupressen 
in  möglichst  wenig  Wasser  bei  60—90°  G.  zu  lösen  und  zum 
zweiten  Male  krystallisiren  zu  lassen.  Nötigenfalls  wird  noch 
das  Verfahren  repetirt,  und  das  Salz  ist  fast  völlig  rein.  — 
100  gr.  Harnsäure  gibt  auf  diese  Weise  bis  70  und  80*/0  Roh- 
product.  Oxonsäure  bildet  sich  nicht  bei  richtiger 
Anwendung  dieser  Methode,  kann  sich  doch  wahr- 
scheinlich unter  gewissen  Bedingungen  bilden,  wie  wir  es 
später  sehen  werden. 

Das  Salz  zeigt  alle  Reactionen  der  uroxansauren  Salze, 
und  werden  diese  darum  hier  nicht  mehr  berührt.  Einige 
Analysen  verschiedener  uroxansauren  Salze  will  ich  doch  folgen 
lassen.  —  Obgleich  das  Natriumsalz  erst  dargestellt  wurde,  will 
ich  doch  hier  erst  die  Analyse  des  Silbersalzes  mittheilen. 

I.  [Analyse  des  Silberuroxanates. 

1.    1,0565  gr.  Ag-Salz  gab  0,524  gr.  Ag  =  49,60  °|0  * 

3.    0,6133    »        »  »    0,3038»     »    =  49,535»  f  mA  ,     anKe>M    A 

3.  0,6455    .        .  »    0,320    »     »    =49,57   •     Mllteh  «M»°l.  Ag. 

4.  0,5083    »        »  »    0,2508 »     »    =  49,38  »  ) 

C.H.Ag.N.O,  erfordert  49,77  °/0  Ag. 

Die  analysirten  Salze  wurden  durch  Fällung  und  Aus- 
waschen erhalten;  und  halten  sie  gern  kleine  Quantitäten 
Alkalisalz  zurück.    Das  Salz  bildet  nadeiförmige  Krystalle. 

n.   Analyse  des  Natriumuroxanates. 
Das  Natriumsalz  verwittert  nicht  und  gibt  leicht  beim 
Liegen  im  offenen  Gefasse  mechanisch  anhängendes  Wasser 
ab.    Nachdem  das  Salz  mehrmals  zwischen  Löschpapier  ge- 
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presst  worden  war,  habe  ich  auf  der  Waage  eine  zur  Analyse 
hinreichende  Menge  tarirt.  Nach  einiger  Zeit  tritt  constantes 
Gewicht  ein,  und  bleibt  so  auch  über  der  Nacht  im  theilweise 
geöffneten  Schranke.  (Die  Waage  enthielt  kein  Chlorcalcium 
oder  Schwefelsäure.) 

1.    1,054   gr.  Salz  gab  0,3635  gr.  Na2S04  =  11,171  °/0  Na2 


2. 

0,7915  » 

» 

»    0,2742    » 

=  11,03 

3. 

1,1375  » 

» 

»    0,3915    »        » 

=  11,15 

4. 

0,745    » 

» 

»    0,1022    »    N2 

=  13,72 

5. 

0,992     » 

» 

»    0,1379    »     »     , 

=  13,88 

6. 

1,552     » 

» 

»    0,2128    »     » 

=  13,71 

4  . 

0,8185  » 

» 

»    0,2885    »    H20 

=  35,25 

N4 


Mittel 

ll,12°!o. 

Mittel 
13,77  % 


HaO. 

Das  früher  nicht  analysirte  Salz  hat  also  die  Zusammen- 
setzung C,  H#  Na,  N4  06 .  8  H,  0 ,  welche  Formel  erfordert : 
ll,270/0Nat,  13,72°/,^  und  35,29  0/0HtO.  Beim  Analysiren 
habe  ich  Salze  verschiedener  Darstellungen  gebraucht.  Die 
Stickstoffbestimmung  ist  nach  Kjeldahl  gemacht.  Die  directe 
Wasserbestimmung  (bei  110°  C.)  gibt  leicht  unrichtige  Re- 
sultate, vielleicht  durch  Zersetzung  0,5  bis  l°/0  zu  viel. 

III;   Analyse  des  Kaliumuroxanates. 
In   diesem  Salze  habe  ich  den   Kaliumgehalt  bestimmt 
als  Sulphat,  auch  einmal  nur  den  Stickstoffgehalt,   hier  wie 
überall  nach  Kjeldahl. 

1.  0,8620  gr.  Salz  gab  0,4015  gr.  Ka,  S04  =  20,91  °|0  Ka,  | 

2.1,2645»       »       »0,598     »         »        =21,19»    »    |  Mittel:  21, Od  f0. 

3.  2,1625  »       »       »   0,322     »    N2  =  15,05  »  N2. 

Hieraus  wird  das  Molekül  (für  Ka,  =  21,05  0/J  zu  370 
berechnet,  ebenso  von  dem  Nf- Gehalt.  Die  Formel  ist 
also  C8H6N406Kat.4  H80  =  368,  welche  erfordert:  21,197. 
Kat  und  15,22  °/0  Nr 

Der  Wassergehalt  kann  schwerlich  direct  bestimmt  werden, 
weil  das  Salz  in  höherer  Temperatur  wahrscheinlich  theilweise 
zersetzt  wird.  Strecker1),  der  dieselbe  Schwierigkeit  beobachtet 
hat,  gibt  die  Formel  des  Salzes  an  als  CsHisN^Q^Kaa,  das 
heisst  mit  anderen  Worten :  das  Salz  enthalte  gegen  3'/,  Mol. 

*)  Ann.  d.  Chem.  u.  Ph.,  Bd.  CLV,  S.  180. 
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Kry stall wasser ,  woneben  der  Kalium-  und  Kohlenstoffgehalt 
schlecht  stimmen1).  Mulder1)  fand  in  demselben  Salze 
2137,  KaKum  und  Strecker  21,6f/0  bis  21,5°/0.  Mulder's 
Analyse  ist  also  die  richtige,  wie  auch  meine  Analysen  zeigen. 
Medicus')  bemerkt  auch,  dass  die  Analysen  Strecker's 
durchgehend  ausgeführt  sind,  nicht  von  ihm  selbst,  sondern 
von  seinen  «Practicanten». 

IV.  Analyse  des  Baryumurozanates. 

Dieses  Salz  hat  Strecker4)  durch  Fällung  einer  con- 
centrirten  Uroxanatsalzlösung  mit  Baryumsalz  und  Umkrystalli- 
siren  des  Niederschlags  erhalten,  und  gibt  er  an,  dass  dasselbe 
5  Mol.  H,0  enthält. 

Ein  solches  Salz  habe  ich  nicht  erhalten  können. 

Wird  eine  kaltgesättigte  Lösung  von  Natriumuroxanat 
mit  Baryumnitratlösung  versetzt,  so  entsteht  ein  scheinbar 
amorpher  Niederschlag,  der  (besonders  wenn  die  Lösung  nicht 
concentrirt  genug  war)  beim  Schütteln  verschwindet.  Später 
wird  der  Niederschlag  permanent,  flockig,  und  verwandelt  sich 
bald  zu  einer  schönen  Krystallmasse.  Ein  Ueberschuss  an 
Baryumsalz  muss  vermieden  werden,  denn  Lösung  des  Nieder- 
schlages folgt  dann  in  höherem  oder  niedrigerem  Grade.  Eine 
Umkrystallisirung  des  Salzes  ist  nicht  unschwer  zu  bewerk- 
stelligen, da  das  Salz  sehr  schwerlöslich  ist.  Das  gefällte 
Salz  enthält  dagegen  Alkalisalz  zurück,  von  welchen  es  nur 
schwer  durch  Auswaschen  zu  reinigen  ist.  Der  Baryumgehalt 
wird  darum  gewöhnlich  etwas  zu  niedrig  in  den  Analysen. 

Hier  folgen  einige  Analysen: 

V.  Analyse  des  Baryumuroxanatea. 

1.  0,9068  gr.  Salz  gab  0,5108  gr.  BaS04  =  33,121  °|0  Ba  i         „. 

2.  1,0638  »       »      »   0,5993  »        »       =33,130  »     »  «i*it|    n. 

3.  0,5515  »       »       »   0.2645  »    BaCO,  =  33,360  »     »   1  öö*™°  ,0       * 

4.  1,505     »       >       »   0f2092  »    N2         =  13,767  °i0  N2 

*)  Ann.  d.  Chem.  u.  Ph.,  Bd.  CLXXV,  S.  223,  Note. 
*)  Ber.  8,  S.  1291. 

8)  Ann.  d.  Chem.  u.  Ph.,  Bd.  CLXXV,  S.  181. 
4)  Loc.  cit. 
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Vom  Baryumgehalte  wird  das  Molekül  zu  411,  vom  Stick- 
stoffgehalt zu  409  berechnet. 

Das  Molekül  des  Salzes  ist  also:  C8H6N406Ba.3  H,0 
=  409,  welche  Formel  33,5°/0Baryum  und  13,7O°/0  Stickstoff 
erfordert. 

Strecker  gibt  den  Wassergehalt  des  Salzes  zu  5  Mole- 
külen an.  Das  feinkrystallisirte  Salz  ist  nur  schwer  von 
anhängendem  Wasser  zu  befreien. 

VI.   Analyse  des  Calciumuroxanates. 

Das  Calciumuroxanat  verhält  sich   überhaupt  wie  da? 

Baryumsalz.    Ich  habe  die  Fällung  mit  Chlorcalcium  nur  auf 

dem  Filter  ausgewaschen  und  zwischen  Löschpapier  mehrmals 

gepresst  u.  s.  w.   Nur  eine  Analyse  habe  ich  ausführen  können. 

1,4830  gr.  Salz  gab  0,445  gr.  CaC08  =  0,1780  gr.  Ca  =  12,00°|0  Ca. 

Aus  dem  Calcium gehalt  wird  das  Molekül  zu  333  berechnet, 
und  ist  also  die  Formel  des  Salzes  C8H6N4O6Ca.4H,0 
=  330,  welche  12,12°/0  Ca  erfordert. 

Auch  Strecker  gibt  dieselbe  Zusammensetzung  an. 


Die  Oxonsäure.  Wie  schon  oben  bemerkt  ist,  bildet 
sich  diese  Säure  nicht  oder  nur  in  sehr  kleinen  Mengen  bei 
obiger  Reaction.  Dagegen  habe  ich  eine  Säure,  die  höchst- 
wahrscheinlich Oxonsäure  ist,  mehrmals  in  kleinen  Quantitäten 
erhalten  und  zwar  in  folgender  Weise. 

Ist  einmal  Uroxansäure  gebildet,  muss  sich  Oxonsäure 
daraus  darstellen  lassen  durch  Wegnahme  von  NHa  und  CO,: 
C8H8N,06  =  C4H8NaO,  +  NH8  +  CO,. 

Ich  habe  darum  entweder  die  Mutterlauge  nach  der  Dar- 
stellung von  Uroxansäure  oder  auch  Uroxansäure  in  Wasser- 
lösung (mit  Natriumoxydhydrat  versetzt)  4  bis  6  Stunden 
gekocht.  Die  filtrirte  Lösung  habe  ich  nach  dem  Erkalten 
mit  Essigsäure  in  Ueberschuss  versetzt.  Nach  einigen  Stunden 
hat  sich  dann  einige  Mal  ein  aus  dicken  Nadeln  in  Rosetten- 
form bestehendes  Salz  abgeschieden.  Auf  dem  Saugfilter  habe 
ich   es  ausgewaschen,  unter  der  Luftpumpe  über  Schwefel- 
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säure  getrocknet  und  analysirt.  Einen  Theil  habe  ich  in 
Wasser  gelöst,  mit  Silbernitrat  gefallt  und  das  Silbersalz 
analysirt. 

1.  0,37  gr.  des  Na-Salzes   gab  0,116  gr.  Na^SO*  =  0,0376  gr.  Na2 
=  10,2  °f0  Na. 

Von  10,2  °/0  Na  berechnet  man  das  Molekül  zu  226.  Die 
Formel  des  Salzes  wäre  dann:  C^H.N.O.Na^1/,  H,0  =  226. 

Doch  hat  Mangel  an  Salz  eine  zweite  Analyse  verhindert, 
und  kann  ich  das  Resultat  der  Analyse  als  sicher  betrachten. 

2.  0,469  gr.  Ag- Salz  gab  0,2695  gr.  Ag  =  57,46 °|0  Ag. 

Es  hat  sich  also  hier  das  neutrale  Silbersalz  C4HaN804 .  Ag, 
gebildet,  welches  erfordert  57,9  °/0  Ag. 

Das  gefällte  Silbersalz  ist  gelatinös,  amorph  (?)  und 
schrumpft  hornartig  zusammen  beim  Trocknen.  —  Diese  Salze 
sind  noch  nicht  analysirt.  Die  Umstände,  unter  welchen  sich 
die  Oxonsäure  bildet,  habe  ich  noch  nicht  in  befriedigender 
Weise  erforschen  können.  Ich  will  darum  später  eingehender 
diese  Sache  zu  erforschen  suchen. 


Notiz  über  die  Pitecellulose. 

Von 

E,  Winterstein. 


iDt  r  Eedaetifjn  zugegangen  am  2.  November  1894.) 


Vor  Kurzem  hat  E.  Gilson1)  eine  Abhandlung  über  die 
Zellmembran  der  Pilze  veröffentlicht,  in  welcher  er  eine  aus 
Letzterer  dargestellte  Substanz  mit  dem  Namen  «Mycosine» 
belegt  und  Angaben  über  die  Zusammensetzung  und  Eigen- 
schaften derselben  macht ;  er  legt  ihr  die  Formel  C14HMNf  Of  0bei. 

Da  er  in  dieser  Abhandlung  meine  Arbeit  über  die 
Pilzcellulose  nicht  erwähnt,  so  erlaube  ich  mir  darauf  auf- 
merksam zu  machen,  dass  meine  erste  Mittheilung*)  über  diesen 
Gegenstand,  in  welcher  ich  den  Nachweis  geliefert  habe,  dass 
die  aus  einer  Reihe  von  Pilzen  dargestellten  Pilzcellulose- 
präparate  nicht  nur  stickstoffhaltig  sind,  sondern  auch  bei 
der  hydrolytischen  Spaltung  neben  Traubenzucker8)  eine  stick- 
stoffhallige  Substanz  und  Essigsäure  geben,  bereits  im  August 
1893,  also  vor  länger  als  einem  Jahre,  erschienen  ist.  Vor 
der  Veröffentlichung  meiner  Mittheilung  war  es  nicht  bekannt, 
dass,  im  Gegensatz  zu  den  aus  Phanerogamen  erhaltenen 
(k'llulosepräparaten,  die  Pilzcellulose  meistens  einen  beträcht- 
lichen Stickstoffgehalt,  besitzt. 

Es  ist  aber  bemerkenswert!],  dass  die  von  mir  aus  ver- 
schiedenen Pilzen  dargestellten  Pilzcellulosepräparate  bei  der 
Elementaranalyse  von  einander  abweichende  Resultate  er- 
gaben 4JT  so  dass  kaum  anzunehmen  ist,  dass  in  der  bisher  als 
Pilzcellulose  bezeichneten  Substanz  ein  einheitlicher  Körper 
vorliegt. 

Auf  diesen  Umstand  werde  ich  in  einer  bald  zu  publi- 
cirenden  Abhandlung  zurückkommen. 

])  Recherches  chmiiques  sur  la  membrane  cellulaire  des  Cham- 
pignons. Extrait  de  ]a  Revue  *La  Cellule»,  t.  XI,  Ier  fascicule.  Memoire 
depose  le  25  juillet  1894, 

a)  Berichte  d,  deutschen  botanischen  Gesellschaft,  Bd.XI,H.7,S.4*l. 

s)  Doch  entstehen  daneben  wahrscheinlich  noch  andere  Glucosen. 

4)  Man  vergleiche  ?>.  B.  das  bei  Polyporus  offic.  erhaltene  Resultat 
Pie*e  Zeitschrift,  ßd.  XIX,  S.  540. 


lieber  die  Stellung  der  amyloiden  Substanz  unter  den  Eiweiss- 

kttrpern. 

Von 

Armin  Tschermak  (Wien). 


(Ans  dem  medicfnisoh-  chemischen  Laboratorium  in  Wien.) 
(Der  Bedaction  zagegangen  am  90.  Ootober  1894.) 


Das  Studium  der  chemischen  Eigenschaften  der  amyloiden 
Substanz  datirt  von  der  Entdeckung  Rudolf  Virchow's, 
dass  die  corpora  amylaceaPurkinjVs  im  Gehirn  und  Rücken- 
mark durch  Jod  blassblau,  durch  Jod  und  Schwefelsäure 
violett  werden.  Er  schloss  daraus  auf  die  Cellulosenatur  der- 
selben f). 

Der  Name  Amyloid  aber  für  den  fraglichen  Körper  ist 
älter  und  wurde  ihm  ursprünglich  nicht,  wie  man  mehrfach 
annimmt,  wegen  jener  stärke-,  respective  celluloseähnlichen 
Reaction,  sondern  vom  morphologischen  Standpunkte  wegen 
der  äusseren  Aehnlichkeit  jener  Körnchen  mit  Stärke  von 
Virchow  gegeben").  Bald  nach  jener  Entdeckung  constatirte 
derselbe  Autor,  dass  auch  die  sog.  Speck-  oder  Wachsmilz 


»)  Vir  eh.  Arch.,  Bd.  VI,  S.  135  (1854).  Ebenso  reagirende  Körn- 
chen fanden  in  letzter  Zeit  G.  Dareste  im  Eigelb  (Gompt.  rend.,  Bd.  63, 
S.  1142)  und  Fr.  J.  Herz  in  der  Milch  und  in Molkereiproducten  (Chemiker- 
Zeitung,  Bd.  16,  S.  1594). 

2)  Würzburger  Verhandlungen,  Bd.  II,  S.  51  (1851).  Gegen  diese 
dem  pflanzlichen  Amyloid  (Schieiden,  Ann.  d.  Phys.  u.  Chem.,  Bd.  46, 
S.  398;  Winter  st  ein,  Zeitschr.  f.  physiol.  Chem. ,  Bd.  XVII,  S.  353) 
analoge  Bezeichnung  polemisirte  schon  C.  Schmidt  (Ann.  f.  Chem.  tu 
Pharm.,  Bd.  110,  S.  250;  Liebig-Kopp.  1859,  S.  615). 

Zeitschrift  für  physiologische  Chemie.  XX.  23 
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(Sagomilz:  Christensen)  die  Jodreaction  gibt:  die  amyloide 
Substanz  gehe  offenbar  aus  stickstoffhaltigen  Gebilden  hervor, 
man  dürfe  von  einer  Cellulosemetamorphose  sprechen1). 

Später  erklärte  Virchow,  dem  Busk  im  Wesentlichen 
beistimmte,  die  Substanz  als  wahrscheinlich  mit  Stärke  und 
pflanzlicher  Cellulose  isomer*),  während  Donders,  Mole- 
schott und  Nägeli  dieselbe  als  wirkliche  Stärke  (Amylon), 
Meckel  hingegen  als  Cholestearin  auffasste,  welch  letztere 
Ansicht  Virchow  eingehend  widerlegte.  Da  fand  C.  Schmidt 
bei  der  Elementaranalyse  Stickstoff  und  erklärte  das  Amyloid 
für  eine  Proteinsubstanz ').  Friedreich  und  Kekule  bestätigten 
diesen  Befund  und  gaben  weitere  chemische  Daten*).  Virchow 
bemerkte  dazu:  cdass  das  thierische  Amyloid  aus  einer  stick- 
stoffhaltigen, möglicherweise  eiweissartigen  Substanz  hervor- 
gehe, ist  sehr  wahrscheinlich,  und  wenn  Kekule  und 
C.  Schmidt  auch  bei  unserer  Substanz  einen  Stickstoffgehalt 
gefunden  zu  haben  glauben,  so  lässt  sich  darüber  wenig  sagen. 
da  eine  Reindarstellung  der  Substanz  noch  nicht  gelungen 
ist,  insbesondere  Lösungsmittel  für  sie  nicht  entdeckt  sind»1). 
Kühne  und  Rudneff  behoben  diese  Bedenken  durch  eine 
sorgfaltigere  Reinigung  des  Materials  und  studirten  eingehend 
die  chemischen  Eigenschaften  des  Amyloids,  so  dass  seine 
Eiweissnatur  nunmehr  vor  allem  Zweifel  gesichert  war8).  Doch 
erschien  dieser  Körper  durch  die  Reaction  mit  Jod  und  mit  Anilin- 
farben (Methyl violett:  Cornil,  Heschl,  Jürgens;  Methyl-  und 
Jodgrün:  Curschmann  und  Stilling7)  unter  den  Eiweiss- 
körpern  so  vereinzelt  und  erinnerte  in  einer  Weise  an  manche 
Kohlehydrate,  dass  wiederholt  der  Versuch  gemacht  wurde  in 
demselben  einen  reducirenden  Kern  zu  finden  (R.  Virchow1), 


*)  Vir  eh.  Arch.,  Bd.  VI,  S.  268. 

»)  Vi  rch.  Arch.,  Bd.  VI,  S.  416. 

8)  L.  c. 

4)  Vir  eh.  Arch.,  Bd.  XVI,  S.  50. 

*)  Cellularpathologie,  3.  Aufl.  (1862),  S.  332. 

•)  Vir  eh.  Arch.,  Bd.  XXXIII,  S.  66. 

7)  Vergleiche  auch  den  von  Schultz  entdeckten  Farbenwechse1 
durch  Chlorzink,  Vir  eh.  Arch.,  Bd.  108,  1892,  S.  140. 

8)  Vir  eh.  Arch.,  Bd.  VI,  S.  416. 
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C.  Schmidt1),  Kühne  und  Rudneff*),  V.  Grandis  und 
T.  Carbonne'),  Krawkow4).  Bisher  ist  aber  das  Ergebniss 
negativ  geblieben:  auch  die  von  R.  Oddi  in  der  Amyloidleber 
aufgefundene  Chondroitinschwefelsäure,  ein  von  Schmiede- 
ber g1)  im  Knorpel  nachgewiesenes  stickstoffhaltiges  Kohle- 
hydrat zeigte  keine  Betheiligung  am  Aufbau  des  Amyloids8). 

Wegen  der  besprochenen  Farbenreactionen  und  der  an- 
geblich grossen  Resistenz  gegen  chemische  Agenden  rechnete 
man  die  amyloide  Substanz  nicht  zu  den  echten  Eiweisskörpern, 
sondern  zu  den  Albumoiden.  Ich  suchte  nun  die  Stellung  des 
Amyloids  unter  den  Proteinstoffen  besonders  durch  Prüfung 
seines  Verhaltens  gegen  chemische  Agentien  etwas  zu  klären. 

Für  die  Darstellung  des  Präparates  liegen  die  Angaben 
von  C.Schmidt7),  Friedreich  und  Kekule8),  (Zerkleinern, 
Auskochen,  Extrahiren  mit  Alkohol  und  Aether,  Abschlemmen 
der  Gefässchen)  einerseits,  von  Kühne  und  Rudjneff) 
(Zerkleinern,  Behandeln  mit  kaltem  Wasser  und  verdünntem 
Alkohol,  eventuell  Auskochen  mit  Salzsäure-Alkohol,  Pepsin- 
verdauung, Extrahiren  mit  absolutem  Alkohol,  Abschlemmen) 
andererseits  vor.  Modrzejewski10)  (ausserdem  Digestion 
mit  Burytwasser),  sowie  Grandis  und  Carbonne11)  haben 
sich  im  Wesentlichen  der  Methode  der  beiden  letztgenannten 
Autoren  angeschlossen. 


*)  L.  c 

*)  L.  c. 

8)  Giornale  della  r.  accad.  di  Med.  di  Torino,  1890,  7—8.  Atti  delF 
Accad.  di  Med.  di  Torino,  1891.  Arch.  ital.  de  biologie,  XIV,  1891.  Rf.  J.-B. 
f.  Thier-Chemie,  Bd.  XX,  S.  4  und  Bd.  XXI,  S.  21. 

*)  Centralblatt  f.  d.  med.  Wiss.,  1892,  S.  145.  Zeitschr.  f.  Hygiene. 
Bd.  29,  1893,  S.  177.    («Ueber  verschiedenartige  Chitine»). 

8)  Arch.  f.  exp.  Pathol.  u.  Pharm.,  28.  Bd.,  1891,  S.  355. 

•)  Arch.  f.  exp.  Pathol.  u.  Pharm.,  33.  Bd.,  1894,  S.  376. 

7)  L.  c. 

8)  L.  c. 

9)  L.  c.  Ihrer  Bestimmung  von  Stickstoff  und  Schwefel  lag  das 
durch  sehr  verdünnte  Schwefelsäure  aus  schwach  ammoniakalischer  Lösung 
erzeugte  Präcipitat  zu  Grunde. 

10)  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm,  Bd.  I,  1873,  S.  426. 

11)  L.  c. 
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Da  ich  die  Substanz  nicht  der  Gefahr  einer  Veränderung 
durch  die  zur  Isolirung  verwendeten  Agentien  aussetzen  wollte, 
gegen  welche  sie  sich  bald  als  nicht  so  resistent  erwies,  wie 
man  noch  zum  Theil  annahm,  begnügte  ich  mich  mit  der 
älteren  Darstellungsweise.  Möglichst  vollständig  amyloid  de- 
generirte  Organtheile  (aus  Leber  und  Milz)  wurden  zerkleinert, 
mit  Wasser  zu  Brei  zerkocht,  hierauf  längere  Zeit  im  Extractions- 
apparate  über  dem  Wasserbade  mit  Alkohol  und  Aether  be- 
handelt. Dann  ward  die  Masse  zu  Pulver  zerrieben,  wiederum 
mit  Aether  extrahirt  und  mittelst  Durchbeuteln  durch  feinen 
Tüll  von  den  Gefassbäumchen  befreit,  so  dass  unter  dem 
Mikroskop  nur  mehr  ganz  vereinzelte  Fragmente  von  solchen 
aufzufinden  waren. 

Die  so  erhaltene  amyloide  Substanz  stellt  ein  gelb  weisses 
Pulver  dar,  welches  je  nach  kürzerem  oder  längeren  Verweilen 
unter  Alkohol  deutlicher  oder  undeutlicher,  doch  immerhin 
gut  kenntlich,  die  Rothviolett-  bis  Rosafärbung  mit  Methyl- 
violett zeigt,  während  die  sehr  spärlichen  Gefassreste  blau 
tingirt  erscheinen1).  Durch  Lugol'sche  Jodlösung  werden 
die  Körnchen  gelb-  bis  rothbraun,  gröbere  besitzen  einen 
Stich  ins  violette.  Auf  Zusatz  von  Schwefelsäure  werden 
zahlreiche  violettbraun  gefärbt.  Auch  nach  halbjähriger  Auf- 
bewahrung —  mit  etwas  Aether  versetzt  —  zeigt  das  Prä- 
parat dasselbe  Verhalten:  nach  diesen  Farbenreactionen  scheint 
es  ziemlich  rein  zu  sein. 

Die  aus  der  Elementaranalyse  ermittelten  Zahlen  stimmen 
im  Wesentlichen  mit  den  von  C.  Schmidt,  Friedreich 
und  Kekule,  Kühne  und  Rudneff  gefundenen   überein. 


Mittelwerth 
meiner  Analysen, 


G.  Schmidt. 


Friedreich 
und  Kekule. 


Kühne 
und  Rudneff. 


c  . 
H     . 

N  . 
S  . 
Asche 


53,01  °f( 
7,0    » 

16,20  » 
1,56  » 
0,43  » 


15,56  °/0 


53.58  < 

7,0 

15,04 


15,53  % 
1,3  » 
0,79  » 


*)  Die  Angaben  über  Farbenreactionen  beziehen  sich  durchwegs 
auf  das  mikroskopische  Bild. 
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Den  Stickstoff  bestimmte  ich  gasvolumetrisch  nach  der 
Methode  von  Dumas-Ludwig,  während  er  bisher  als  Platin- 
salmiak bestimmt  wurde.  Den  Gehalt  an  Schwefel  berechnete 
ich,  wie  Kähne  und  Rudneff,  aus  schwefelsaurem  Baryum 
nach  der  Methode  von  Lieb  ig.  In  der  Asche  war  Calcium, 
Magnesium,  Phosphorsäure,  kein  Eisen  nachweisbar.  Der 
relativ  sehr  geringe,  durch  Waschen  des  Amyloids  mit  Salz- 
säure nicht  entfernbare  Phospborgebalt  kommt  wohl  der  Sub- 
stanz nicht  als  solcher  zu  —  die  phosphorbaltigen  Eiweiss- 
körper  enthalten  ja  nach  Hammarsten  0,42 — 0,85 °/0  Phos- 
phor — ,  sondern  weist  auf  eine  unbedeutende  Beimengung 
von  Nucleoalbumin  oder  Nuclein  hin1). 

Die  amyloide  Substanz  zeigt  die  Färbungsreactionen  der 
echten  Eiweisskörper  (Mi Hon* sehe,  Xanthoprotein-,  Adam- 
kiewicz'sche,  Biuret-Reaction)  und  folgendes  Verhalten  gegen 
chemische  Agentien. 

In  Alkalien  (Kali-  und  Natronlauge,  langsamer  in  Kalk- 
und  Barytwasser)  quillt  dieselbe  und  löst  sich  schon  bei 
massiger  Concentration ,  z.  B.  5°/<>>  besonders  bei  höherer 
Temperatur  leicht  und  vollständig  auf*).  In  der  gelben  Flüssig- 
keit entsteht  durch  Essigsäure,  ebenso  durch  Salz-,  Schwefel- 
und  Salpetersäure  eine  dichte  Fällung,  welche  sich  sehr  langsam 


*)  Der  Befand  von  L.  Morochowetz  (Petersburger  med.  Wochen- 
schrift, 1878,  Nr.  10)  3,1  °|0  Phosphor,  dagegen  kein  Schwefel  ist  unver- 
ständlich. Damit  ist  auch  die  von  ihm  aufgestellte  Identität  des  Nuclelns 
Mucins  und  Amyloids  hinfallig. 

*)  Ich  kann  demnach  die  Angabe  Krawkow's  (1.  c.)  nicht  be- 
stätigen, dass  das  Amyloid  selbst  nach  20 stündigem  Kochen  mit  30°f0 
Kalilauge  einen  allerdings  geringen  Rückstand  hinterlasse,  den  er  wegen 
der  Farbenreactionen  und  der  Löslichkeit  erst  in  concentrirten  Säuren 
als  Chitin  auffasst,  während  der  Eiweisskörper  (vermuthlich  Hyalin), 
welcher  in  GombinatioH  mit  dem  Chitin  das  Amyloid  bilde,  in  Lösung 
gegangen  sei.  —  Wären  die  Farbenreactionen  der  amyloiden  Substanz 
-durch  das  ungelöst  gebliebene  «Chitin»  bedingt,  so  dürften  die  in  der 
Flüssigkeit  vorhandenen  Eiweisskörper  nicht,  wie  später  dargelegt  werden 
-wird,  dasselbe  Verhalten  gegen  Jod  und  Anilinfarben  zeigen,  wie  die 
Combi  na  tion  von  Chitin  und  Hyalin,  wie  das  Amyloid.  Das  aus  einer 
grossen  Menge  meines  Präparates  gewonnene  Minimum  an  Rückstand 
erwies  sich  als  aus  Gefässtrümmern  zusammengesetzt. 
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absetzt,  erst  bei  bedeutendem  Ueberschuss  quillt  und  sich 
allmälig,  jedoch  vollständig  löst.  Jener  weisse  Niederschlag 
geht  bei  Einwirkung  von  Alkalien  leicht  wieder  in  Lösung, 
und  diese  zeigt  gegen  Säuren  dasselbe  Verhalten  wie  die  erst- 
genannte Flüssigkeit.  Die  alkalische  Amyloidlösung  wird  ferner 
durch  schwefelsaures  Kupfer,  basisches  Bleiacetat  und  Queck- 
silberchlorid gefällt.  Neutralisirt  man  dieselbe,  so  erzeugt 
Alkohol  einen  Niederschlag  und  erfolgt  bei  Kochen  und  tropfen- 
weisem Zusatz  von  Essigsäure  oder  Salpetersäure  eine  klein- 
flockige Fällung,  die  sich  rasch  absetzt,  im  Gegensatz  zu  dem 
dichten,  sehr  langsam  sich  abscheidenden  Präcipitate  durch 
Säuren  aus  alkalischer  Flüssigkeit  bei  gewöhnlicher  Temperatur. 
Bei  längerem  Aufbewahren  der  alkalischen  Lösung  oder  bei 
mehrstündigem  Kochen  nimmt  die  Menge  der  Fällung  durch 
Säuren  immer  mehr  bis  zijm  Verschwinden  ab.  In  keiner 
Phase  ist  abgespaltener  Schwefel  durch  Bleiacetat  nachweisbar. 
Der  durch  Säure  erzeugte  Niederschlag  wird  durch  Methyl- 
violett rothviolett,  durch  Jodjodkalium  braunroth  gefärbt. 
Wir  haben  es  wahrscheinlich  zunächst  mit  gelöstem,  un- 
veränderten Amyloid  zu  thun,  welches  weiterhin  wohl 
in  Alkalialbuminat  übergeht  —  allerdings  lässt  sich  keine 
Abspaltung  von  Schwefel  nachweisen.  Als  letzteres  dürfte, 
obwohl  nicht  mit  Sicherheit,  die  leichte  Fällung  anzusehen 
sein,  welche  im  Filtrate  von  dem  durch  Säure  erzeugten 
Niederschlag  auf  Zusatz  von  gelbem  Blut  laugensalz  entsteht 
und  in  der  Wärme  nicht  verschwindet.  Je  länger  das  Alkali 
auf  die  amyloide  Substanz  einwirkt,  um  so  reichlicher  wird 
Anfangs,  sei  es  in  dem  Filtrate  von  dem  eben  besprochenen 
Niederschlage  durch  Ferrocyankalium ,  sei  es  in  der  bei  An- 
säuern bereits  klar  bleibenden  Lösung,  das  Präcipitat  durch 
Kochsalz,  nach  Neutralisation  im  Ueberschusse  eingetragen : 
hauptsächlich  primäre  Albumosen  nach  Neumeister. 
Später  vermindert  sich  ihre  Menge  und  die  im  Filtrate  davon 
durch  schwefelsaures  Ammon  fallbaren  secundären  Albu- 
mosen nehmen  zu.  Dabei  entsteht  auch  nach  längerer  Ein- 
wirkung jenes  Fällungsmittels  in  der  vom  Niederschlage  ab- 
laufenden   Flüssigkeit   durch  Trichloressigsäure    eine   leichte 
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Trübung,  welche  im  Ueberschusse  verschwindet:  Pekel- 
haring's  Albumosenfällung1).  Das  klare  Filtrat  gibt  noch 
deutliche  Xanthinproteinreaction ,  welche  auf  Pepton  hin- 
weist. Alle  angeführten  Fällungen,  sowie  der  Eindampfrück- 
stand der  schliesslich  erhaltenen  Flüssigkeit  werden  durch 
LugoTsche  Lösung  violettbraun,  durch  Methylviolett  rosa 
bis  rothviolett. 

In  organischen  Säuren  (Essig-,  Oxal-,  Weinsäure) 
z.  B.  von  5°/0  quillt  die  amyloide  Substanz  und  löst  sich, 
besonders  bei  höherer  Temperatur,  allmälig,  doch  bedeutend 
langsamer  als  in  Alkalien  von  gleicher  Concentration  *).  In 
der  Flüssigkeit  veranlasst  Ferrocyankalium  eine  dichte  Fällung, 
welche  in  beträchtlichem  Ueberschuss  des  Reagens  löslich  ist, 
in  der  Wärme  aber  nicht  verschwindet.  Dieselbe  geht  in 
Kalilauge  in  Lösung,  aus  welcher  Essigsäure  einen  erst  bei  sehr 
bedeutendem  Ueberschuss  allmälig  verschwindenden  Nieder- 
schlag ausfallt.  Diese  Präcipitate  geben  mit  Methylviolett  eine 
rothviolette,  mit  Jodjodkalium  eine  braun-  bis  granatrothe 
Färbung.  Der  Niederschlag  durch  Ferrocyankalium  ist  Anfangs 
wohl  als  unverändertes  Amyloid,  weiterhin  vielleicht  als  Acid- 
albumin  aufzufassen.  Bei  Uebergiessen  desselben  mit  heissem 
Wasser  zeigt  die  ablaufende  Flüssigkeit  beim  Erkalten  eine 
leichte  Trübung,  die  beim  Erwärmen  wieder  verschwindet. 
(Hemialbumose.)  Die  essigsaure  Amyloidlösung  ist  ferner 
durch  schwefelsaures  Kupfer,  basisches  Bleiacetat,  Quecksilber- 
chlorid, Ferricyankalium,  Chlornatrium,  schwefelsaures  Natron, 
Alkohol,  Gerbsäure  und  Pikrinsäure  fällbar;  ebenso  entsteht 
wegen  der  relativ  geringen  Löslichkeit  der  amyloiden  Substanz 
in  organischen  Säuren  bei  successivem  Abstumpfen  derselben 
durch  Alkali,  z.  B.  Kalilauge,  auch  durch  kohlensaures  Natron, 
ein  Niederschlag,  der  endlich  durch  freies  Alkali  wieder  in 
Lösung  geht.  Bei  längerer  Einwirkung  der  organischen  Säuren 
auf  das  Amyloid  entstehen  in  gleicher  Weise,  wie  es  be- 
züglich der  Alkalien  angegeben,  primäjre,  weiterhin  auch 


*)  Centralblatt  f.  Physiologie,  1893,  7,  Nr.  2. 
*)  Die  organischen,  noch  mehr  die  Mineralsäuren,  können  daher 
zum  Fällen  alkalischer  Amyloidlösungen  benützt  werden. 
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secundäre  Albumosen,  gelingt  ebenso  die  Fällung  mit 
Trichloressigsäure  und  der  Nachweis  von  Pepton.  Diese 
Körper  geben  gleichfalls  die  Farbenreactionen  mit  Jod  und 
Methylviolett. 

Auch  in  Mineralsäuren  (Salz-,  Schwefelsäure)  löst 
sich  das  Amyloid  allmälig ').  In  der  Flüssigkeit  entsteht  durch 
Essigsäure  und  Ferrocyankalium  eine  Fällung,  welche  im 
Ueberschusse  des  Reagens  verschwindet  und  beim  Erwärmen 
etwas  abnimmt.  Demnach  dürfte  unverändertes  Amyloid, 
respective  Acidalbumin  und  etwas  Hemialbumose  vor- 
banden  sein.  Die  salzsaure  Lösung  gibt  auch  mit  Chlornatrium, 
schwefelsaurem  Natron,  Alkohol,  Phosphor  wolfram-  und  Phos- 
phormolybdänsäure, sowie  mit  Kaliumquecksilberjodid  einen 
Niederschlag.  Nach  längerer  Action  der  Mineralsäuren  auf 
die  Substanz  werden  primäre  und  secundäre  Albumosen 
(auch  nach  Pekelharing),  sowie  Pepton  nachweisbar, 
auch  zeigen  diese  Körper  die  bekannten  Farbenreactionen. 

Durch  4°/00  Pepsinsalzsäure  (Pepsin  nach  Brücke 
dargestellt)  wird  die  amyloide  Substanz,  wie  bereits  S.  Kost- 
jurin1)  gefunden,  allmälig  gelöst.  Prüft  man  die  Flüssigkeit, 
nachdem  der  Grosstheil  des  Präparates  in  Lösung  gegangen 
ist,  so  ergibt  sich  folgender  Befund.  Durch  gelbes  Blutlaugen- 
salz oder  kohlensaures  Natron  entsteht  ein  relativ  geringer 
Niederschlag,  welcher  im  Ueberschusse  des  Reagens  ver- 
schwindet  und  beim  Erwärmen  abnimmt.  Schon  Kostjurin 
gibt  an,  —  was  ich  bestätigen  kann  —  dass  bei  Neutralisation 
ein  durch  Gentiana violett  roth,  durch  Jod  oder  Jod  und 
Schwefelsäure  braunroth  farbbarer  Körper  ausfallt.  Derselbe 
ist  wohl  unverändertes  Amyloid,  respective  Acidal- 
bumin, mit  etwas  Hemialbumose  gemengt.  Das  Filtrat 
weist  in  reicher  Menge  sowohl  primäre  und  secundäre 
Albumosen  (auch  nach  Pekelharing),  als  auch  Pepton 


*)  E.  Ludwig  bemerkt  bereits  in  einer  Notiz  zu  Kostjurin  * 
Publication,  dass  Amyloid  durch  Digeriren  mit  4°f0  Salzsäure  bald  in 
Lösung  gehe.   Wiener  med.  Jahrbuch  1886,  S.  181. 

8)  Wiener  med.  Jahrbuch  1886,  S.  181.  Wratsch  1886,  S.  181. 
Listy  ehem.  (Prag),  10,  S.  239. 
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auf.  Auch  diese  Umwandlungsproducte  verhalten  sich  gegen 
Jod  und  Methylviolett  wie  das  Amyloid  selbst. 

Auch  durch  Trypsin  (bezogen  von  Merk)  in  schwach 
alkalischem  (durch  kohlensaures  Ammon)  l°/0«  Salicylwasser 
wird  Amyloid  angegriffen.  Nach  24  stündigem  Erwärmen 
auf  40°  waren  2  gr.  desselben  durch  1  gr.  des  Fermentes 
bis  auf  einen  geringen  Rückstand  gelöst,  der  sich  wie  Amyloid 
verhielt  und  dessen  Asche  phosphorreicher  erschien  als  die 
des  ursprünglichen  Präparates:  wohl  infolge  von  Unverdaut- 
bleiben des  beigemengten  Nucleoalbumins,  respective  Nuclei'ns. 
Die  Flüssigkeit  gibt  bei  Versetzen  mit  Essigsäure  eine  leichte 
Trübung,  die  im  Ueberschusse  von  Säure  verschwindet: 
demnach  ist  wohl  gelöstes  Amyloid,  respective  Alkali- 
album in at  vorhanden.  Ferner  sind  reichlich  primäre  und 
secundäre  Albumosen  (auch  nach  Pekelharing),  sowie 
Pepton  nachweisbar.  Diese  Körper  werden  mit  L  u  g  o  1  'scher 
Jodlösung  braunroth  bis  braunviolett ,  durch  Methylviolett 
rosa  bis  rothviolett. 

Durch  mehrtägiges  Erhitzen  von  Amyloid  mit  Wasser 
im  zugeschmolzenen  Rohre  geht  ein  Theil  in  Lösung1);  diese 
reagirt  schwach  sauer.  Durch  Essigsäure  und  Ferrocyan- 
kalium  erfolgt  eine  leichte  Trübung,  die  beim  Erwärmen  ver- 
schwindet: Hemialbumose.  Daneben  sind  primäre  und 
secundäre  Albumosen  (auch  durch  Trichloressigsäure 
fallbare)  nebst  Pepton  vorhanden:  Farbenreactionen  charak- 
teristisch. 

Nach  dem  Vorstehenden  löst  sich  die  amyloide 
Substanz  leicht  in  Alkalien,  weniger  gut  in  orga- 
nischen und  Mineralsäuren,  sowie  bei  der  Pepsin- 
oder Trypsinverdauung  und  durch  Erhitzen  mit 
Wasser  im  Einschliessrohre.  Es  resultiren  dabei 
Anfangs  wohl  unverändertes,  gelöstes  Amyloid, 
weiterhin  Albuminate;  bei  längerer  Einwirkung 
primäre  und  secundäre  Albumosen  und  Pepton. 
Alle   diese  Producte  geben  die  Farbenreactionen 

1)  Schon  Kühne  und  R  u  d  n  e  f  f  bemerken,  dass  sich  die  amyloide 
Substanz  nach  tagelangem  Kochen  mit  Wasser  löse.    L.  c. 
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in  gleicher  Weise  wie  die  Muttersubstanz,  ja  zum 
Theile  noch  deutlicher. 

Das  Amyloid  gibt  also  die  Färbungs-  und  Fällungs- 
reactionen  der  echten  Eiweisskörper  und  liefert  ganz  analoge 
höhere  Umwandlungsproducte  wie  diese1).  Auch  der  elemen- 
taren Zusammensetzung  nach,  deren  Zahlen  allerdings  wegen 
der  nicht  zu  leugnenden  Unreinheit  des  Präparates  nur  einen 
beschränkten  Werth  besitzen,  gehört  dasselbe  weit  eher  zu 
den  echten  Eiweisskörpern  als  zu  den  Albumoiden.  Ham- 
marsten')  gibt  folgende  Grenzwerthe  für  die  näher  studierten, 
echten  thierischen  Eiweissstoffe  an: 


c  .    . 

.    .    50,6-S4,5°|0 

H.    . 

.    .      6,5—  7,3  » 

N  .    . 

.    .     15,0—17,6  » 

S  .    . 

.    .      0,8—  2,2  » 

Die  Zahlen  für  das  Amyloid  fallen  durchaus  innerhalb 
dieser  Schranken,  während  die  Mehrzahl  der  Albumoide  einen 
niedrigeren  Gehalt  an  G,  fast  alle  einen  höheren  an  N,  die 
meisten  S-haltigen  einen  weit  beträchtlicheren  an  S  aufweisen 
als  unsere  Substanz.  Auch  die  grosse  Resistenz  gegen  chemische 
Agentien,  welche  die  Albumoide  charakterisirt,  kommt  der- 
selben nur  in  sehr  beschränktem  Maasse  zu :  gerade  für  diesen 
Punkt  liefern  meine  früheren  Angaben  einige  neue  Beitrage. 
Demnach  ist  das  Amyloid  den  echten  Eiweisskörpern 
zuzuzählen  und  ist  durch  relativ  geringe  Löslichkeit,  be- 
sonders in  Säuren,  durch  höhere  Widerstandsfähigkeit  gegen 
Fäulniss,  durch  Fehlen  von  Schwefelabspaltung  bei  Alkali- 
einwirkung und  durch  die  bekannten  Farbenreactionen  ge- 
kennzeichnet. 


*)  Die  niederen,  secundären  Spaltungsprodukte  —  durch  Kochen 
mit  concentrirter  Salzsäure  (Hlasiwetz  und  Habermann,  Hör- 
baczewski,  E.  Schulze)  oder  mit  Barytwasser  (SchQtzenbergerj 
oder  mit  Kaliumpermanganat  (R.  Maly)  zu  gewinnende  Amidosäuren  — 
müssen  erst  genauer  studirt  werden.  Modrzejewski  (Arch.  f.  exp. 
Path.  u.  Pharm.,  I.  Bd.,  1873,  S.  426)  vermochte  nur  Tyrosin  und  Leucin 
zu  isoliren.  Beim  Faulen  erhielt  Weyl  (Zeitschr.  f.  phys.  Ghem.,  L  B<L 
S.  339)  Phenol  und  Indol. 

s)  Lehrbuch  d.  phys.  Ghem.  1891,  S.  13. 
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Es  ist  nun  die  Frage,  in  welche  Gruppe  von  jenen  man 
es  einreihen  soll.    Sowohl  die  relativ  geringe  Löslichkeit,  be- 
sonders in  Säuren1),  als  die  Art  und  Weise  des  Auftretens 
im  Organismus  berechtigen  wohl  dazu,  diese  Substanz  zu  den 
coagulirten  Eiweissstoffen  zu  stellen:  derselbe  Platz 
dürfte  dem  Hyalin  zuzuweisen  zu  sein,  welches  —  wie  noch 
später  besprochen  werden  wird  —  mit  dem  Amyloid  in  naher 
Beziehung  -steht.     Da  ferner  das  histologische  Bild   in   den 
meisten  Fällen  von  systematischer  Amyloidose  entschieden  für 
ein  infiltratives  Auftreten,   also  für  hämatogenen  Ursprung 
und  nicht  für  die  Entstehung   durch  locale  Metamorphose  f 
durch  Degeneration  der  Organzellen  spricht,  möchte  ich  das 
Amyloid,  wie  auch  das  Hyalin,  in  der  Mehrzahl  der  Fälle  als 
eine    besonders    modificirte    Coagulationsform    des 
circulirenden  Eiweiss,  wahrscheinlich  des  Serum* 
albumins,  nicht  des  Fibrins  (vergl.  z.  B.  die  hyalinen 
und  amyloiden  Nierencylinder)   auffassen.     Die   Coagulation 
könnte  in  den  betreffenden  Organen  selbst  erfolgen,  oder  es 
könnte   die  schon  coagulirte  Substanz  —  sei  es  bereits  zu 
Amyloid  modificirt,  sei  es  noch  als  Vorstufe  dazu  —  vom 
Blute  her  z.  B.  durch  die  Leukocyten  den  Organen  zugeführt 
und  daselbst  abgelagert,  eventuell  weiter  verändert  werden. 
Die  letztgenannte  Möglichkeit  legt  A.  Czerny')  seiner  Ansicht 
von  der  Bildung  des  Amyloids  zu  Grunde  und  betont  gegen- 
über Cohnheim's  Einwand  wider  die  Infiltrationstheorie  — 
das  Amyloid  sei  im  circulirenden  Blute  noch  nicht  aufgefunden 
—  mit  Recht,  dass  die  weissen  Blutkörperchen  Substanzen, 
als  deren  Träger  sie  fungiren,  doch  nicht  in  dem  Zustande 


*)  Auch  das  coagulirte  Ovalbumin  zeigt  eine  geringere  Löslichkeit 
in  Säuren  als  das  native:  eine  alkalische  Lösung  des  ersteren  gibt  mit 
Essigsäure  eine  dichte  Fällung,  die  sich  sehr  langsam  absetzt  und  erst 
n  sehr  bedeutendem  Ueberschuss  verschwindet,  während  der  durch  Essig- 
säure aus  der  natürlichen  oder  alkalischen  Lösung  des  nativen  Ovalbumins 
erzeugte  Niederschlag  sich  bei  weiterem  Zusätze  von  Säure  rascher  löst. 
Sine  neutralisirte  Lösung  von  coagulirtem  Ovalbumin  in  Alkali  gibt,  ebenso 
ne  eine  analoge  von  nativem,  bei  Kochen  und  Eintropfen  von  Säure  eine 
Lbscheidung  in  Flocken. 

*)  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  Bd.  31,  1892,  S.  190. 
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abgeben  müssten,  in  welchem  sie  dieselben  transportiren. 
Nach  den  Untersuchungen  des  genannten  Autors  ist  nämlich 
jene  Substanz,  welche  unter  gewissen  pathologischen  Ver- 
hältnissen, besonders  bei  chronischen  Eiterungen,  durch  die 
gleichzeitig  vermehrten  Leukocyten  aus  dem  Eiterherd  in  das 
Blut  gebracht  wird,  nicht  als  Glykogen,  wie  Ehrlich  ge- 
meint, sondern  als  eine  Vorstufe  des  Amyloids  aufzufassen: 
zwischen  der  mit  Amyloidreaction  combinirten  Leukocytose 
und  dem  Auftreten  von  Amyloid  in  den  Organen  (Milz,  Leber, 
Niere,  Darm  u.  s.  w)  besteht  aber,  wie  Czerny  experimentel 
gezeigt,  ein  enger  Zusammenhang.  Die  Ursache  der  Coagu- 
lation,  Modification  und  Ablagerung  bleibt  freilich  noch  un- 
aufgeklärt. Die  erstere  könnte  durch  irgend  ein  pathologisches 
Enzym  erfolgen,  welches  entweder  aus  den  Eiterherden  stammt 
oder  etwa  von  den  in  ihrem  Stoffwechsel  alterirten  Oigan- 
zellen  erzeugt  wird.  Die  den  Farbenreactionen  zu  Grunde 
liegende  Modification  mag  auf  einen  ähnlichen  Factor  zurück- 
zuführen sein.  Dass  dieselbe  überhaupt  an  hyalinen,  respec- 
tive  coagulirten  Massen  auftreten  kann,  beweisen  die  aller- 
dings seltenen  amyloiden  Nierencylinder ,  sowie  folgende 
Beobachtungen.  Schon  Friedreich1)  kam  zu  dem  Re- 
sultate, dass  die  geschichteten  Amyloidkörper  in  der  Lunge 
aus  extravasirten  Blütmassen  entstehen.  Friedreich  und 
Käkule1)  berichten  über  die  Amyloidreaction  seitens  der 
alten  Gerinnungen  an  der  Wand  einer  Hämatokele.  Rähl- 
raann8)  constatirte,  dass  dem  Auftreten  des  Amyloids  in  der 
Conjunctiva  ein  Stadium  hyaliner  Entartung  vorausgehe.  (Der- 
selbe beobachtete  auch  völliges  Verschwinden  der  amyloid 
degenerirten  Massen.)  E.  Lambling4)  fand  in  einer  Niere 
Hyalin  und  Amyloid  vereint.  Durch  Grawitz5)  wurde  ein 
Zusammenhang  von  amyloider  und  hyaliner  Degeneration  in 


*)  Vir  eh.  Arch.,  Bd.  X,  S.  507. 
*)  L.  c. 

8)  Vir  eh.  Arch.,  Bd.[87,  S.  325. 

4)  Compt.  rend.  soc.  biolog.,  Bd.  40,  S.  51  (1889).  Rf.  J.-B.  f.  Thifl- 
Chemie,  Bd.  19,  S.  486. 

6;  Vir  eh.  Arch.,  Bd.  94,  S.  279. 
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der  Nasenschleimhaut  und  Luftröhre  eines  Pferdes,  durch 
Still  in  g1)  ein  solcher  in  der  Milz  und  durch  Wild1)  am 
Bindegewebe  nachgewiesen 8).  Anderseits  beobachtete  Litten4), 
dass  Amyloid,  in  die  Bauchhöhle  von  Thieren  verbracht,  an- 
scheinend allmälig  in  Hyalin  übergeht.  Ob  die  Chondroitin- 
schwefelsäure  (R.  Oddi)  mit  jenen  Processen,  etwa  mit  der 
charakteristischen  Ablagerung  in  bestimmten  Organen,  etwas 
zu  thun  hat,  muss  dahingestellt  bleiben.  —  Immerhin  fehlt 
noch  der  Versuch,  jene  Modification  an  Hyalin  oder  coagu- 
lirtem  Albumin  künstlich  zu  erzeugen  oder  durch  Einbringen 
solcher  Stoffe  in  den  Körper  von  Versuchsthieren  mit  artificieller 
Amyloidose8)  hervorzurufen. 

Im  Gegensatze  zu  der  im  Vorstehenden  erörterten  Ent- 
stehung des  Amyloids  bei  systematischer  Amyloidose  (durch 
Goagulation  des  circulirenden  Eiweiss,  resp.  des  Serumalbumins) 
durfte  die  Bildung  der  Substanz  bei  localer  Amyloiderkrankung, 
wie  sie  z.B.  Rah  Im  an  n6)  an  der  Conjunctiva  beobachtete  — 
vielleicht  gehören  auch  die  bekannten  corpora  amylacea  hier- 
her —  durch  Gerinnung  im  Plasma  der  Organzellen,  durch 
eine  Form  der  Coagulationsnekrose  (Weigert)  erfolgen. 


*)  Vir  eh.  Arch.,  Bd.  103,  S*  15. 

*)  Beitr.  z.  path.  An.  von  Ziegler,  Bd.  I,  S.  177. 

8)  Ich  habe  Kenntniss  von  einer  Struma,  welche  bei  der  Section 
keine,  nach  einigen  Tagen  aber  deutliche  Amyloidreaction  zeigte. 

4)  Deutsche  med.  Wochenschrift  1887,  Nr.  24,  25,  26. 

B)  Solche  gelang  bisher  Frisch  (Wiener  Sitzungsberichte,  Bd.  76, 
Abth.  III,  S.  109)  an  der  Kaninchencornea  durch  Einimpfen  von  frischem 
Milzbrandblut,  Bouchard  und  C h a r r i n  (Compt. rend. soc. biolog., Bd. 40, 
S.  688,  Rf.  J.-B.  f.  Thier-Chemie,  Bd,  19,  S.  434)  an  den  Organen  von  Kanin- 
chen durch  Infection  mit  dem  Bacillus  des  blauen  Eiters,  sowie  mit  dem 
Tuberkelbacillus,  A.  Czerny  (1.  c.)  an  der  Milz  von  Hunden  durch  fort- 
dauerndes Beibringen  von  Abscessen  mittelst  subcutaner  Injection  von 
Terpentinöl.  R.  Oddi's  (1.  c.)  Versuche  (Zufuhr  reichlicher  Mengen  von 
chondroitenschwefelsaurem  Natron)  ergaben  kein  sicheres  Resultat.  —  Die 
Arbeit  von  F.  Selmi  über  giftige  Alkaloide  und  Amyloid körper  aus  faulen- 
dem Eiweiss  (Gazz.  chim.  1881 ,  S.  254)  blieb  mir  leider  unzugänglich : 
das  Referat  in  den  Ber.  der  d.  ehem.  Ges.  1881,  S.  2254b  bietet  über  die 
letzteren  nichts. 

6)  L.  c. 
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Ueber  die  Ursache  der  so  merkwürdigen  Farbenreaction 
des  Amyloids  bringt  auch  diese  Arbeit  keine  Aufklärung:  sie 
verzeichnet  nur  die  Beobachtung,  dass  sämmtliche  höhere 
Umwandlungsproducte  desselben  sich  diesbezüglich  ebenso 
verhalten  wie  die  Muttersubstanz.  Liegt  nun  dieser  Erscheinung 
wirklich  eine  Kohlehydratgruppe  zu  Grunde,  so  bleibt  dieselbe 
noch  bis  zum  Pepton  herab  in  der  Eiweissmolekel  einge- 
schlossen, und  das  würde  vielleicht  die  Schwierigkeit  ihres 
Nachweises  und  das  bisher  negative  Resultat  der  dahin  ge- 
richteten Versuche  etwas  begreiflich  machen.  Vielleicht  ist  es 
gerade  unserer  so  interessanten  Substanz  vorbehalten,  einmal 
«in  Licht  zu  werfen  auf  die  Beziehungen  zwischen  den  Protein- 
körpern und  den  Kohlehydraten. 

Zum  Schluss  drängt  es  mich,  meinem  hochverehrten 
Lehrer,  Herrn  Hofrath  Prof.  E.  Ludwig  den  herzlichsten 
Dank  für  seine  freundliche  Anregung  und  Unterstützung  aus- 
zusprechen. 

Wien,  im  August  1894. 


Einige  Beobachtungen  Über  die  Verbreitung  der  Chondroitin- 
schwefel  säure. 

Von 

Carl  Th.  Hörner  in  Upsala. 


(Der  Bedaction  zugegangen  am  9.  November  1894.) 


Vor  einigen  Jahren  hatte  ich  Gelegenheit,  die  Auf- 
findung einer  Aetherschwefelsäure  in  der  Grundsubstanz  des 
hyalinen  Knorpels  mitzutheilen1).  Diese  Thatsache  war  in- 
sofern von  Interesse,  dass  man  früher  keine  Aetherschwefel- 
säure als  Bestandtheil  von  Organen  oder  Geweben  kannte. 
Dazu  kam,  dass  die  Aetherschwefelsäure  des  Knorpels  —  ich 
nannte  dieselbe  Chondroitsäure  —  mit  den  Aetherschwefel- 
säuren,  die  man  aus  dem  physiologisch -chemischen  Gebiete 
früher  kennen  lernte,  z.  B.  Phenol -Indoxyl-  oder  Skatoxyl- 
schwefelsäure,  sehr  wenig  verwandt  sich  herausstellte  Die 
Chondroitinschwefelsäure,  wie  sie  von  Schmiedeberg,  welcher 
mit  vieler  Mühe  und  unermüdlicher  Arbeit  ihre  Constitution 
zu  erforschen  suchte*),  später  benannt  wurde,  ist  nämlich 
sowohl  in  freiem  Zustand  als  auch  in  ihren  Metallverbindungen 
entschieden  colloidal,  in  Alkohol  unlöslich  und  gibt  beim  Kochen 
mit  verdünnten  Mineralsäuren  eine  reducirende  Substanz. 

Obwohl  mehrere  Jahre  vergangen  sind,  seitdem  die  zu- 
erst in  dem  Trakealknorpel  des  Rindes  entdeckte  Chondroitin- 
schwefelsäure beschrieben  wurde,  kennt  man  über  ihre 
Verbreitung  in  den  verschiedenen  Geweben  des  thierischen 
Organismus,  sowie  ihr  Vorhandensein  in  den  verschiedenen 


*)  Skandinav.  Archiv  f.  Physiologie,  Bd.  I,  S.  210,  1889. 

*)  Archiv  f.  exper.  Pathologie  u.  Pharmakologie,  Bd.  28,JS.  354,  1891. 
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Thierklassen  noch  sehr  wenig.  Bisher  ist  die  Chondroitin- 
schwefelsäure  nur  in  folgenden  vereinzelten  Fällen  nach- 
gewiesen worden;  in: 

1.  Tracheal-  und  Larynxknorpel  des  Rindes  (Verf.1); 

2.  Nasenscheidewand  und  Ohrenknorpel  des  Schweines 
(Schmiedeberg1); 

3.  Skeletknorpel  einer  Rochenart,  Raja  batis'),  und  einer 
Haifischart,  Scymnus  microcephalus *)  (Lönnberg); 

4.  Amyloidleber  (Oddi5). 

In  der  Absicht,  die  Kenntniss  über  das  Vorkommen  der 
Ghondroitinschwefelsäure  einigermassen  zu  erweitern,  habe 
ich  eine  Reihe  von  Versuchen  angestellt,  um  dieselbe,  wenn 
möglich,  auch  an  anderen  Orten  aufzufinden.  Dabei  ist  eine 
und  dieselbe  Methode,  ob  die  Untersuchung  sich  auf  Knorpel, 
Knochen,  parenchymatöse  Organe  oder  Flüssigkeiten  bezog, 
consequent  eingehalten  worden. 

Das  fein  zerkleinerte  Material  wurde  bei  Zimmertem- 
peratur mit  2  Theilen  2proc.  Kalilauge  digerirt.  Nach  2  Tagen 
wurde  mit  3  Theilen  Wasser  verdünnt  und  durch  Leinwand 
filtrirt.  Die  alkalische  Flüssigkeit  wurde  mit  Essigsäure  bis  zu 
deutlich  saurer  Reaction  versetzt,  unmittelbar  darauf  Baryum- 
carbonat  in  überschüssiger  Menge  hinzugethan ,  und  die 
Mischung  nach  kurzem  Aufkochen  filtrirt.  Nachdem  die 
Flüssigkeit  von  der  Hauptmasse  Eiweiss,  das  als  Alkali- 
albuminat  auf  dem  Filter  blieb,  also  befreit  war,  wurde  das 
Filtrat,  mit  ein  wenig  Baryumcarbonat  versetzt,  bis  zur 
Trockenheit  am  Wasserbade  concentrirt. 

Der  Rückstand  wurde  einige  Minuten  lang  mit  Wasser 
ausgekocht,  dann  filtrirt  und  das  Filtrat,  das  durch  die 
ßaryumbehandlung  von  präformirter  Schwefelsäure  vollständig 


*)  Loc.  cit. 
2)  Loc.  cit. 

8)  üpsala  Läkareförenings  förhandl.,  Bd.  24,  S.  495,  1889.    Ref.  in 
Jahresber.  ü.  die  Fortschr.  d.  Thierchemie,  Bd.  19,  S.  325. 

4)  Upsala  Läkareförenings  förhandl.,  Bd.  25,  S.  249,  1890. 

8)  Archiv  f.  exper.  Pathologie  u.  Pharmakologie,  Bd.  33,  S.  376,  1894. 
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befreit  war,  mit  Alkohol  gefallt.  Der  Niederschlag,  welcher 
die  Chondroitinschwefelsäure,  falls  sich  solche  im  untersuchten 
Material  befand,  enthalten  muss,  wurde  mit  kochendem  Al- 
kohol ausgewaschen  und  auf  seinen  Gehalt  an  Chondroitin- 
schwefelsäure durch  ihr  Verhalten  zu:  1.  Leimlösung  +  Essig- 
säure, 2.  Eisessig  in  Ueberschuss  und  3.  Kochen  mit  ver- 
dünnter Salzsäure  (Abspaltung  freier  Schwefelsäure  und  reduc. 
Substanz)  weiter  geprüft. 

Von  jeder  Knorpelart  nahm  ich  10 — 20  Gr.  in  Arbeit, 
vom  übrigen  Material  wenigstens  100  Gr.,  ausser  von  Synovia, 
wovon  eine  so  grosse  Quantität  nicht  zur  Verfügung  stand, 
und  von  welchem  Material  ich  nur  so  viel  zur  Untersuchung 
angewendet  habe,  als  durch  Spülen  mit  Wasser  aus  6  Fuss- 
gelenken  gewonnen  werden  konnte. 

Was  die  Zuverlässigkeit  und  Empfindlichkeit   der   an- 
gegebenen Methode  betrifft,  hat  sich  bei  Controlversuchen  mit 
Blut,   dem  Chondroitinschwefelsäure   absichtlich   beigemengt 
war,  herausgestellt,  dass  0,01—0,03  Gr.  Chondroitinschwefel- 
säure sich  mit  Leichtigkeit  in  100  Gr.  Blut  nachweisen  lassen. 
In  den  Fällen,  wo   die  Chondroitinschwefelsäureprüfung  bei 
Benutzung  des  oben  angegebenen  Verfahrens  und  derselben 
Materialquantität  negativ  ausgefallen  ist  (z.B.  bei  Blut,  Knochen, 
Leber),  ist  also  das  Vorhandensein  von  Chondroitinschwefel- 
säure ausgeschlossen,  so  weit  es  sich  nicht  um  äusserst  ge- 
ringe Spuren  handelt,  welche,  wenn  sie  überhaupt  vorhanden 
sein  sollten,  erst  bei  Bearbeitung  grosser  Materialmengen  zu 
Tage  treten  würden.    Anfanglich  nahm  ich  mir  vor,  die  ver- 
schiedenen Theile  ein  und  derselben  Thierart  zu  untersuchen, 
und  wählte  dazu  das  erwachsene  Rind  als  das  am  leichtesten 
zu  beschaffende  Untersuchungsobject. 

Aus  früheren  Untersuchungen  war  es  mir  bekannt,  dass 
bei  diesem  Thier  der  Knorpel  der  Luftröhre  und  des  Kehl- 
kopfes Chondroitinschwefelsäure  enthält.  Es  lag  nun  nahe, 
zu  erforschen,  wie  andere  in  verschiedenen  Körpertheilen  be- 
findliche Knorpel  und  besonders  die  von  den  Histologen  auf- 
gestellten Knorpelgruppen:  hyaliner,  elastischer  und  Binde- 
gewebe-Knorpel, sich  in  dieser  Hinsicht  verhalten. 

Zeitschrift  für  physiologische  Chemie.  XX.  24 
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Folgende  Knorpelarten  wurden  untersucht: 

A.  Hyaliner  Knorpel  von: 

1.  Luftröhre  (Trachea); 

2.  Bronchen  verschiedener  Kaliber; 

3.  Ringknorpel; 

4.  Schildknorpel; 

5.  Giessbeckenknorpel ; 

6.  Nasenflügel; 

7.  Nasenscheidewand; 

8.  Zungenbein"  (Cornu  majus  desselben); 

9.  Rippen; 

10.  Schädel  (Condylus  occipitalis  desselb.); 

11.  Schenkelbeinkopf  (Caput  femoris); 

12.  Schienbein  (Caput  desselb.); 

13.  Kniescheibe; 

14.  Fersenbein  (Calcaneus). 

B.  Elastischer  Knorpel  von: 

1.  Kehlkopfdeckel; 

2.  Ausserohr. 

C.  Bindegewebe-Knorpel  von: 

1.  Intervertebralscheiben ; 

2.  Hüftpfanne  (Labrum  glenoideum  desselb.); 

3.  Zwischengelenkscheiben  des  Kniegelenks; 

4.  Gleitscheibe    (in    die    Fersensehne    hinter  dem 
Fersenbein  eingefügt). 

Die  Resultate  stimmten  gut  überein:  in  allen  unter- 
suchten Knorpelarten  ohne  Ausnahme  war  Chondroitinschwefel- 
säure  ohne  Mühe  und  in  reichlicher  Menge  nachzuweisen.  Was  J 
dabei  in  erster  Linie  beachtet  zu  werden  verdient,  ist,  das? 
auch  die  elastischen  und  die  bindegewebigen  Knorpel  Chon- 
droitinschwcfelsäure  enthalten  —  hierüber  liegen  keine  frühere 
Angaben  vor  mit  Ausnahme  der  von  Schmiedeberg's  über 
das  Vorkommen  von  Chondroitinschwefelsäure  im  elastischen 
Knorpel  des  Schweineohres  *)  —  ferner,  dass  überhaupt  nicht 
ein  einziger  Knorpel,  welcher  Art  immer,  Chondroitinschwefel- 


*)  Loc.  citat. 
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säure  entbehrt,  welche  letztere  darum,  wenigstens  was  die 
in  Frage  stehende  Thierart  anbetrifft,  für  jede  der  von  den 
Histologen  erkannten  Knorpelarten  constant  erachtet  werden 
rauss. 

Weiter  wurden  die  Versuche  auf  andere  Theile  nicht 
knorpelartiger  Natur  erstreckt,  wobei  folgendes  Material  in 
Betracht  kam: 

1.  Knochen  (Diafystheile  aus  Femur  und  Tibia); 

2.  Knochenmark; 

3.  Sehnen  (Achilles-); 

4.  Muskel  ; 

5.  Rückenmark; 

6.  Leber; 

7.  Bauchspeicheldrüse; 

8.  Niere; 

9.  Milz; 

10.  Hoden; 

11.  Milchdrüse; 

12.  Thymusdrüse  (des  Kalbes); 

13.  Blut; 

14.  Synovia. 

Ebenso  constant,  wie  die  Chondroitinschwefelsäure  sich 
in  reichlicher  Menge  in  jeder  Knorpelart  darbot,  ebenso  un- 
möglichwar es,  in  irgendwelchem  der  genannten  Untersuchungs- 
objecte  Chondroitinschwefelsäure  nachzuweisen,  welche  also  — 
wir  halten  uns  fortwährend  nur  an  die  obengenannte  Thier- 
art —  nicht  nur  einconstanter  Bestandtheil  des  Knorpel- 
gewebes, sondern  auch  eine  demselben  speci fische  Substanz 
zu  sein  scheint. 

Ein  solcher  Ausspruch  scheint  mir  nicht  gar  zu  gewagt, 
wenn  er  auch  vorläufig  von  einem  bei  der  Untersuchung  zu 
Tage  getretenen  Factum,  wenigstens  scheinbar,  widersprochen 
wird.  Wenn  ich  nämlich  die  Aorta  (abdominalis)  auf  einen 
Gehalt  an  Chondroitinschwefelsäure  prüfte,  wurden  zu  meiner 
Ueberraschung  typische  Reactionen  erhalten;  die  Menge  der 
Säure  war  nicht  gross  im  Verhältniss  zu  der,  welche  man  aus 
Knorpelgewebe  zu  erhalten  pflegt,  ihr  Vorhandensein  jedoch 
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unbestreitbar.  Ebenso  verhielt  es  sich  mit  den  übrigen  Ab- 
schnitten der  Aorta  (Arcus  aorto,  Aorta  descendens) ,  die  ich 
besonders  prüfte,  sowie  mit  Arteria  pulmonalis. 

Was  nun  die  Aorta  betrifft,  stellte  ich  durch  besondere 
Versuche,  bei  denen  die  Tunica  intima  nebst  den  nächst- 
liegenden Schichten  der  Tunica  media  (im  Ganzen  ungefähr 
7S  der  Dicke  der  Aortäwand  umfassend)  von  den  äusseren 
4/5  lospräparirt  wurden,  fest,  dass  die  beim  Prüfen  der  Aorta 
im  Ganzen  erhaltene  Ghondroitinschwefelsäure  ihren  haupt- 
sächlichen Ursprung  in  den  inneren  Schichten  hat. 

Beim  Versuche,  diesen  Chondroitinschwefelsäuregehalt 
der  grossen  Arterien  zu  erklären,  stellt  man  sich  natürlich 
zunächst  die  Frage:  findet  sich  vielleicht  in  den  Arterien 
(besonders  in  ihren  inneren  Schichten)  eine  knorpelartige 
Substanz  in  so  unbedeutender  Menge  oder  in  einer  so  atypi- 
schen oder  larvirten  Form,  dass  sie  von  den  Histologen  nicht 
als  solche  erkannt  und  aufgefasst  worden  ist?  Dabei  hat 
man  z.  B.  an  die  sogenannte  subendotheliale  Schicht  zu  denken, 
die  im  Aussehen  und  in  ihrem  Verhältniss  Farbstoffen  gegen- 
über mit  einer  äusserst  dünnen  Knorpellamelle  vielfach  zu 
übereinzustimmen  scheint. 

Von  der  Specificität  der  Chondroitinschwefelsäure  für 
Knorpelbildungen,  welcher  Art  immer,  überzeugt,  zweifle  ich 
nicht  daran,  dass  man  aus  dem  Vorhandensein  der  Chon- 
droitinschwefelsäure in  den  grossen  Arterien  auf  deren  Gehalt 
an  Knorpelsubstanz  in  irgend  einer  Form  schliessen  darf. 
Eine  nähere  histologische  Prüfung  der  grossen  Arterien,  be- 
sonders ihrer  inneren  Schichten,  wäre  behufs  Erörterung  dieser 
Frage  sehr  wünschenswerth. 

Beiläufig  mag  hier  erwähnt  werden,  dass  auch  die 
menschliche  Aorta  bei  der  Untersuchung,  an  frischem 
Material  aus  dem  hiesigen  pathologisch-anatomischen  Institute 
angestellt,  sich  als  ebenso  deutlich  chondroitinschwefelsäure- 
haltig  erwies. 

Mit  der  eben  in  Kürze  wiedergegebenen  Untersuchung 
beschäftigt,  wurde  ich  auch  auf  das  pathologisch -chemische 
Gebiet  gelenkt,  hauptsächlich  durch  eine  Angabe  Schmiede- 
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berg's1),  dass  er  bei  Prüfung  eines  Enchondroms  keine 
Chondroitinschwefelsäure  darin  nachweisen  konnte.  Weitere 
Angaben  über  das  Verhalten  der  Knorpelgeschwülste  in  dieser 
Beziehung  liegen,  so  viel  ich  weiss,  in  der  Literatur  nicht  vor, 
weswegen  ich  das  freilich  unbedeutende  Material,  das  ich 
aus  den  pathologisch -anatomischen  Instituten  in  Upsala  und 
Stockholm  erhalten  konnte,  in  Untersuchung  genommen  habe, 
in  allem  8  pathologische  Knorpelbildungen,  1—6  aus  Upsala, 
7—8  aus  Stockholm1). 

1.  «Enchondroma  phallangura  pollicis»;  1865  exstirpirt. 

2.  «Enchondroma  dorsi  manus>,  von  einem  16jährigen 
Knaben;  1873  exstirpirt. 

3.  «Ghondroma  osteides  mucosum  tibiae»,    von  einem 
15jährigen  Mädchen;  1874  exstirpirt. 

4.  «Enchondrom  der  Lunge». 

5.  «Enchondrom  von  der  Gegend  hinter  dem  Ohr». 

6.  «Enchondrom». 

7.  «Enchondrom  der  Hoden»  eines  30jährigen  Mannes. 

8.  «Exostosis  cartilaginea  humeri». 

Nicht  weniger  übereinstimmend  als  beim  normalen 
Knorpel  gestaltet  sich  auch  hier  das  Resultat:  in  jeder  der 
untersuchten  pathologischen  Knorpelbildung  fand  sich  Chon- 
droitinschwefelsäure in  beträchtlicher  Menge. 

Natürlich  wäre  es  nicht  berechtigt,  nur  aus  dieser  wenig 
umfassenden  Untersuchung  den  Schluss  zu  ziehen,  dass  eine 
jede  Enchondrombildung  diese  Säure  enthalten  muss;  doch 
wage  ich  es,  auf  den  bisher  gemachten  Erfahrungen  über  die 
Verbreitung  der  Chondroitinschwefelsäure  gestützt,  meine  feste 
Vermuthung  auszusprechen,  dass  jede  Knorpelgeschwulst  ohne 
Ausnahme  bei  einwandfrei  ausgeführter  Untersuchung  sich 
chondroitinschwefelsäurehaltig  zeigen  wird.  Betreffs  Seh  mied  e- 
berg's  negativer  Angabe  kann  ich  mich  von  der  Richtigkeit 
derselben  nicht  überzeugt  fühlen,  da  die  kurz  gefasste  Be- 


*)  Loc.  cit. 

2)  Nähere  Angaben,  als  die  hier  citirte,  sehr  unvollständige,  waren 
nicht  zu  erhalten. 
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Schreibung  die  Möglichkeit  nicht  ausschliessf ,  dass  das  be- 
treffende Enchondrom  durch  Aufbewahren  in  einer  differenten 
(d.  h.  Chondroitirischwefelsäure  auslösende)  Flüssigkeit,  wozu 
die  für  Conservirungszwecke  allgemein  gebrauchte  Müller- 
sche  Lösung  vielleicht  zu  zählen  ist,  seines  ursprünglichen 
Gehalts  an  ChondroitinschwefelsSure  beraubt  worden  war. 
Um  ein  bei  Prüfung  auf  Chondfoitinschwefelsäure  erhaltenes 
negatives  Resultatal  als  zuverlässig  betrachten  zu  können,  ist 
in  erster  Linie  erforderlich,  dass  das  Material  eines  Processen 
der  die  Chondroitinschwefelsäure  entfernen  kann,  nicht  vorher 
ausgesetzt  worden  ist;  es  muss  also  z.  B.  in  frischem,  luft- 
trockenem oder  durch  Alkohol  gehärtetem  Zustande  unter- 
sucht werden.  

Notiz  über  das  Cholin. 

Von 

Ernst  Schmidt. 


(Der  Redaction  zugegangen  am  28.  Becember  l&H.) 


In  dem  letzten  Hefte  dieser  Zeitschrift  theilt  Herr  Dr.  Wl.  Gule- 
witsch,  gelegentlich  eines  Berichtes  über  Versuche,  welche  er  über 
Gadaverin  und  Gholin  aus  faulem  Pferdefleisch  angestellt  bat,  mit,  dass 
ihm  die  Angaben  Chr.  Gram's  über  die  Labilität  des  Gholins1),  bez. 
dessen  leichte  und  vollständige  Ueberführbarkeit  in  Neurin ,  unter  dem 
Einflüsse  von  Salzsäure  und  von  Milchsäure,  ganz  unbegreiflich  sind. 

Zur  Aufklärung  der  Differenzen,  welche  zwischen  den  Beobachtungen 
von  Chr.  Gram  nnd  denen  von  Gule witsch,  sowie  von  Brieger 
obwalten,  erlaube  ich  mir  zu  bemerken,  dass  ich  bereits  vor  mehreren 
Jahren2),  im  Anschluss  an  meine  Untersuchungen  über  Cholin,  Neurin 
und  verwandte  Verbindungen s),  die  Unrichtigkeit  der  GranT sehen  An- 
gaben, sowohl  durch  Wiederholung  der  bezüglichen  Versuche,  als  aneb 
durch  Analyse  des  Originalpräparates  dieses  Forschers,  zur  Genüge  dar- 
gethan  habe. 

Ich  beschränke  mich  an  dieser  Stelle  darauf,  auf  meine  früheren, 
das  Gholin  betreffenden  Untersuchungen  zu  verweisen  und  zugleich  anf 
die  damit  in  Beziehung  stehenden  Versuche  von  G.  Nothnagel4)  ober 
das  Gholin  und  das  Muscarin  aufmerksam  zu  machen. 

Marburg,  den  24.  Dezember  1894. 

*)  Archiv  f.  exper.  Pharmakolog.,  Bd.  XX,  S.  118  u.  f. 

2)  Archiv  d.  Pharmacie  1891,  S.  467  u.  f. 

3)  Liebig's  Annal.  d.  Chem.,  Bd.  267,  S.  251  und  Bd.  268,  S.  143. 
*)  Archiv  d.  Pharmacie  1894 ,  S.  261  u.  f. 


lieber  die  Einwirkung  der  bei  Sauerstoffmangel  im  Harne  aus- 
geschiedenen Milchsäure  auf  polarisirtes  Licht  und  die  Rotations- 
werthe  activer  Milchsäuren  im  Allgemeinen. 

Von 

F.  Hoppe-Seyler  und  Tr.  Araki. 


Die  folgenden  Untersuchungen  sind  zunächst  zu  dem 
Zwecke  unternommen,  um  festzustellen,  ob  die  von  dem  einen 
von  uns1)  aus  dem  Harne  von  Thieren,  welche  unter  der 
Einwirkung  von  hochgradigem  Sauerstoffmangel  sich  befinden, 
dargestellte  Milchsäure  nur  die  sog.  Rechtsmilchsäure  sei  oder 
ob  auch  daneben  andere  Milchsäure  ausgeschieden  werde. 
Die  Abwesenheit  von  optisch  activer  ß-Oxybuttersäure  in 
diesen  Harnen  war  bereits  festgestellt*),  und  die  Anwesenheit 
anderer  optisch  wirksamer  in  Aether  löslicher  Stoffe  nicht 
anzunehmen;  so  schien  von  vornherein  die  gestellte?  Aufgabe 
eine  leicht  zu  bewältigende  zu  sein.  Sie  hat  uns  dennoch 
längere  Zeit  beschäftigt,  weil  bei  ihrer  Bearbeitung  sich  neue 
Fragen  darboten,  ohne  deren  Beantwortung  ein  einigermassen 
gesichertes  Urtheil  nicht  zu  erwarten  war. 

Gleich  bei  dem  Beginne  der  Untersuchungen  ergab  sich 
eine  nicht  geringe  Veränderlichkeit  der  Rotationswerthe  in  ihrer 
Abhängigkeit  von  den  Concentrationsgraden  der  Lösungen, 
die   allerdings   nach   den  bekannten   grundlegenden  Bestim- 


*)  Araki,  diese  Zeitschrift,  Bd.  19,  S.  422— 475. 
*)  Ebendaselbst,  Bd.  18,  S.  1. 
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mungen  von  Wislicenus^zu  erwarten  war.  Soweit  es  fär 
unseren  Zweck  nöthig  erschien,  haben  wir  für  concentrirtere 
und  verdünntere  Lösungen  der  freien  Rechtsmilchsäure,  ihrer 
Zink-,  Calcium-  und  Lithium -Verbindungen  die'  Rotations- 
werthe  bestimmt  mittelst  eines  Landolt'schen  Circum- 
polarisationsapparates  aus  der  Werkstätte  von  Fr.  Schmidt 
und  Haensch,  Berlin. 

Da  bekanntlich  die  Salzlösungen  der  im  freien  Zustande 
rechtsdrehenden  Milchsäure  Linksdrehung  zeigen,  schien  es 
von  Interesse,  die  Beziehungen  der  Atomgewichte  der  Metalle 
zu  dieser  optischen  Einwirkung  gerade  der  Milchsäure  als  dem 
optischactiven  Körper  von  möglichst  einfachem  Bau  des  Mole- 
cüls  kennen  zu  lernen.  Es  schien  nicht  unmöglich,  dass  bei 
dem  Uebergang  der  freien  rechtsdrehenden  Milchsäure  in  das 
linksdrehende  Salz  diese  seltene  und  auffallende  Einwirkung 
bei  noch  nicht  sehr  stark  verdünnter  Lösung  hervorgerufen 
werde  durch  die  je  nach  der  Grösse  des  Atomgewichtes  des 
Metalls  grössere  oder  geringere  Belastung  der  Hydroxylgruppe 
im  Carboxyl.  Bei  einem  vorläufigen  Versuch  mit  den  Para- 
lactaten  des  Lithiums  etc.  fand  sich,  dass  die  Lösung  des 
Lithiumparalactats  recht  starke  Linksdrehung  herbeiführte, 
stärker  als  das  Zinksalz  bei  gleicher  Concentration.  Wir  haben 
diese  Versuche  desshalb  nicht  fortgesetzt,  aber  durch  sie  vor- 
treffliche Eigenschaften  des  Lithiumparalactats  kennen  gelernt, 
die  uns  zu  statten  kamen.  Die  sämmtlichen  Lactate  des  Li- 
thiums krystallisiren  sehr  schön  und  zwar  wasserfrei,  sind  in 
Wasser  leicht,  weniger  in  Alkohol  löslich.  Dampft  man  auf  dem 
Wasserbade  die  alkoholische  oder  wässerige  Lösung  ein,  so 
krystallisirt  das  Salz  bei  genügender  Concentration  aus,  unter 
fortwährendem  eigenthümlichen  Spritzein  die  Krystalle  aus- 
scheidend. Auch  die  siedend  eingedampfte  wässerige  Lösung 
gibt  unter  diesem  Spritzein  nur  Krystalle,  keinen  amorphen 
Rückstand.  Optischinactive,  rechts-  und  linksdrehende  Lithium- 
lactate  verhalten  sich  in  dieser  Hinsicht  anscheinend  gleich. 
Bei  langsamem  Erkalten  gesättigter  Lösungen  kann  man  ziem- 


*}  Annalen  d.  Chem.  u.  Pharm.,  Bd.  167,  S.  302—346,  1871. 


;tat:             Im  Paralactat: 
•/o            7,28    7,26    7,29  % 

Berechnet 
7,29  °)0. 

Im  Paralactat: 

Berechnet : 

37,63 
5,19 

37,44  °/0 
5,15  » 

37,50  % 
5,20  * 
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lieh  grosse,  d.  h.  lange  und  breite,  anscheinend  rechtwinkelige, 
stark  doppeltbrechende  aber  nicht  dicke  Krystalltafeln  er- 
halten, ähnlich  dem  Cholesterin  im  Aussehen.  Zur  Analyse 
der  Krystalle  wurden  die  bei  115°  getrockneten  Portionen  in 
der  Platinschale  verbrannt  und  das  Carbonat  in  Sulfat  über- 
geführt als  solches  gewogen.     Es  wurde  gefunden: 

In  inactivem  Lithium  lactat : 
Li     7,18    7,21     7,25    7,28 

Bei  der  Verbrennung  im 
inactiven  Lactat: 
G        37,13  °j0 
H         5,38  » 

Die  Darstellung  der  Paralactatlösung  und  der  freien 
activen  Milchsäure  ging  stets  von  den  Zinksalzen  aus,  deren 
völlig  farblose  Lösungen  in  verschiedenen  Concentrationen 
stets  zuerst  untersucht  wurden.  Zu  ihrer  dann  folgenden 
Ueberführung  in  freie  Milchsäure  wurden  die  sehr  concentrirten 
Lösungen  mit  starker  Phosphorsäurelösung  im  Ueberschuss 
versetzt  und  mehrmals  mit  grösseren  Aetherquantitäten  aus- 
geschüttelt, nach  Abtrennung  der  Aetherlösungen,  Abdestilliren 
des  Aethers  wurden  die  Lösungen  mit  Wasser  verdünnt,  bei 
massiger]  Temperatur  auf  dem  Wasserbade  von  Aether  be- 
freit, vorsichtig  concentrirt  und  die  Verdünnungsgrade  her- 
gestellt, in  welchen  die  optische  Untersuchung  stattfinden  sollte, 
nachdem  vorher  durch  reine  geglühte  Thierkohle  Trübungen 
völlig  entfernt  waren,  welche  sonst  ebenso  wie  gelbliche 
Färbungen  der  Untersuchung  höchst  nachtheilig  sind.  Nach 
der  optischen  Untersuchung  geschah  die  spec.  Gewichts- 
bestini mung  im  Pycnometer,  zuletzt  die  Bestimmung  des  Ge- 
haltes an  freien  Milchsäuren  in  abgewogenen  Portionen  durch 
Ueberführung  in  das  Zinksalz  und  Bestimmung  des  Gewichts 
vom  krystallisirten  getrockneten  Lactat. 

Die  Lösungen  der  Lactate  von  Calcium  ebenso  vom 
Lithium,  aus  der  Lösung  der  freien  Säuren  durch  Eindampfen 
mit  überschüssigem  Carbonat  gewonnen,  beim  Lithium  nach 
Krystallisation  mit  siedendem  Alkohol  extrahirt  und  zur 
Krystallisation  gebracht,  wurden  aus  den  krystallisirten  Salzen 
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dargestellt,  auf  dem  Wasserbade  einige  Zeit  erhitzt,  dann  über 
Nacht  erkalten  gelassen.  Die  Rotations winkel  wurden,  wenn 
möglich,  in  500  mm.  langem  Rohre  gemessen.  Bei  den  con- 
centrirten  Lösungen  reichte  jedoch  oft  die  disponible  Quantität 
der  Lösung  nicht  zur  Füllung  dieses  langen  Rohres  (50  cbcm.) 
hin;  dann  wurde  im  200  mm.  langen  Rohre  die  Messung  aus- 
geführt. Die  Bestimmungen  (wenigstens  20  Einzelmessungen 
für  jede  Bestimmung)  geschahen  in  bekannter  Weise,  unmittel- 
bar vor-  oder  nachher  die  Bestimmung  des  O-Punktes. 

Da  die  gefundenen  Drehungswerthe  bei  sämmtlichen 
Lösungen  sich  abhängig  erwiesen  haben  von  dem  Gehalte  der 
letzteren  an  activem  Lactat  in  der  Weise,  dass  die  beobachteten 
Drehungswinkel  bei  verschiedenen  Verdünnungen  einer  und 
derselben  Verbindung  in  anderem  Verhältniss  standen,  als  die 
Procentgehalte  an  activer  Substanz,  ist  der  Werth  [a]D  für 
Lösungen  der  Paralactate  kein  constanter,  sondern  nur  gültig 
für  die  betreffende  Concentration.  Um  die  Curven  zu  finden, 
welche  durch  die  Verhältnisse  der  Concentration  zur  gefundenen 
Drehung  dargestellt  werden,  würden  viel  zahlreichere  Be- 
stimmungen nöthig  gewesen  sein,  als  wir  sie  ausgeführt  haben. 
Damit  wenigstens  eine  Vergleichung  der  Rotationswirkungen 
der  Paralactate  verschiedener  Metalle  übersichtlich  sich  dar- 
stelle, haben  wir  der  Angabe  der  bei  jeder  untersuchten  Ver- 
bindung sich  ergebenden  [a]D -Werthe  für  die  Salzverbindung 
noch  die  ihnen  entsprechende  Werthe  für  die  in  ihnen  ent- 
haltene Menge  C8He08  beigefügt.  Durch  diese  Herauslösung 
des  Metallatomgewichts  aus  der  spec.  Drehungsgleichung  wer- 
den wenigstens  vergleichbare  Werthe  für  gleiche  Goncentrationen 
verschiedener  Metallverbindungen  zur  Darstellung  gebracht  und 
zugleich  die  verschiedenen  Einwirkungen  der  Metalle  auf  die 
Drehungsgrösse  klargestellt.  Ein  deutlicher  Einfluss  der  Tem- 
peratur auf  die  Stärke  der  Rotation  wurde  nicht  beobachtet 
ausser  etwa  in  der  verdünnten  Lösung  der  Rechtsmilchsäure, 
doch  muss  auch  dieser  als  sehr  zweifelhaft  angesehen  werden. 
da  die  gefundenen  Differenzen  auch  allenfalls  anders  erklärt 
werden  können  und  keine  weitere  Beobachtungen  in  der 
Richtung  von  uns  gemacht  sind. 
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Der  grossen  Freundlichkeit  von  Herrn  Dr.  H.  Thier- 
felder  in  Berlin  verdanken  wir  ein  sehr  reines  und  schön 
krystallisirtes  Präparat  von  linksmilchsaurem  Zink,  dargestellt 
in  Culturen  von  Vibrionen  in  Pepton-  und  Zuckerlösungen. 
Leider  ging  ein  bedeutender  Theil  einer  concentrirten  Lösung 
des  Zinklinkslactates  durch  Zerspringen  des  500  mm.  langen 
Beobachtungsrohres  aus  unbekannter  Ursache  verloren.  Die 
unten  zu  schildernden  Resultate  stimmen  grossentheils ,  ab* 
gesehen  vom  Vorzeichen,  so  gut  mit  den  für  die  entsprechen- 
den Rechtslactate  gefundenen  Werthe  überein,  dass  wir  nicht 
glauben  können,  dass  dieser  allerdings  sehr  beklagenswerthe 
Verlust  die  Resultate  ungünstig  beeinflusst  habe. 

I.   Lösungen  freier  Rechts-  und  Linksmilchsfturen. 


Spec.  Gew. 
der  Lösung. 


Freie 
Säure  in 
100  cbcm. 


Länge 
des 
Be- 
obach- 
tungen 
rohres, 
mm.' 


Tem- 
pera- 
tur bei 
der 
Mes- 
sung. 


Gefundene 
Drehung. 


Berechnet 

für  100  mm, 

Schicht. 


Spec. 
Drehung 

Md. 


A.  Rechts-ll 
milchsäure 
aus   Fleisch- 
extract    dar- 
gestellt. 


B.  Links- 
milchsäure 

Vibrionen  - 
gährung,  Pep-| 
tonu.Glucose, 


1,0907     (15,2°) 
1,05383   (14,0°) 

1,02726   (13,4°) 


1,03484  (20,8°) 
1,01918  (20,6°) 


39,850 
22,902 

11,194 


12,429 
6,565 


200 
200 
200 
500 
500 
200 


200 


11,5° 
11,5° 
11,5° 

16,0° 
10,5° 
13,0° 


23,3° 
23,6° 


+  2,8225° 
+  2,7760° 
+ 1,1590° 
+  0,8972° 
+ 1,0645° 
+0,3860° 

-1,174° 
-0,770° 


+  1,411° 
+11,388° 
+  0,580° 
+  0,180° 
-+0,217° 
+  0,193° 

—  0,587° 
-0,385° 


+  3,541° 
+  3,483° 
+  2,530? 
+ 1,565° 

+  1,888° 
+  1,671° 

—4,727<> 
—5,864° 


Die  für  die  aus  Fleischextract  dargestellte  Rechtsmilch- 
säure gefundenen  Rotationswerthe  zeigen  eine  ausserordentlich 
starke  Veränderlichkeit  und  zwar  starke  Abnahme  der  spec. 
Rotation  mit  der  Erniedrigung  der  Goncentration  der  Lösung. 
Bei  einem  Gehalte  von  ungefähr  40  Procent  Milchsäure  in 
der  Lösung  entspricht  der  erhaltene  Werth  ziemlich  genau 
dem  von  Wislicenus  bei  einem  Gehalte  der  Lösung  von 
32,8  gr.  trockener  Rechtsmilchsäure  für  100  cbcm.  gemessenen 
Winkel  von  [a]D  =  +  3,46°. 
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Bei  der  Abnahme  der  Concentration  der  Lösung  von 
39,8  gr.  auf  11,2  gr.  in  100  cbcm.  fallt  die  spec.  Drehung 
auf  1,6 — 1,9°,  also  ungefähr  auf  die  Hälfte  und  wird  hier 
also  schon  so  gering,  dass  die  Messung  der  Drehung  zur 
quantitativen  Bestimmung  nicht  mehr  benutzt  werden  kann. 

Ganz  abweichend  von  diesen  Werthen  zeigt  die  Links- 
milchsäure nicht  allein  bei  12  gr.  Säure  in  100  cbcm.  Lösung 
eine  fast  3  mal  so  starke  Linksdrehung  als  die  Rechtsmilch- 
säure bei  gleicher  Concentration  nach  rechts,  sondern  es  steigt 
sogar  die  spec.  Drehung  bei  weiterer  Verdünnung  auf  fast  6° 
bei  6,5  gr.  Säure  in  100  cbcm.,  während  die  Rechtsmilchsäure 
bei  solcher  Verdünnung  ohne  Zweifel  einen  sehr  geringen 
Rotationswerth  ergeben  wird.  Dies  Verhalten  der  Links- 
milchsäure  bedarf  weitere  Prüfung. 

Durchaus  andere  Verhältnisse  ergeben  die  Untersuchungen 
der  Salze  beider  optischactiven  Milchsäuren.  Das  Calcium- 
salz  in  wässeriger  Lösung  haben  wir  nur  von  der  Rechts- 
milchsäure in  2  Lösungen  geprüft.  Die  spec.  Rotation  ist 
gering  und  die  Bestimmung  des  trockenen  Salzes  aus  ge- 
wogenen Lösungsporlionen  macht  einige  Schwierigkeiten,  in- 
sofern beim  nicht  ganz  langsamen  Trocknen  im  Luftbad  die 
Masse  schmilzt  und  die  amorphe  Substanz  jetzt  sehr  langsam 
trocknet.  Die  in  2  Versuchen  gefundenen  Werthe  stehen  dem 
von  Wislicenus  gemessenen  sehr  nahe.  Die  Zunahme  der 
spec.  Rotation  mit  Erniedrigung  der  Concentration  ist  deut- 
lich erkennbar. 


.11.   Lösungen 

von  rechtsmilchsaurem  Calcium. 

No. 

Spec.  Gew. 
der  Lösungen. 

Calcium- 
lactat 
in 
100  cbcm. 
Lösung. 

gr. 

Milch- 
säure 
in 
100  cbcm. 
Lösung. 

gr. 

Länge  des 
Beobach- 
tungsrohres. 

Gefundene 
Drehung. 

Für 

100  Millim 

Bohrlänge 
gefundene 
Drehung. 

Spec. 
Drehung 
für  Calcium- 
lactat. 

Sp«. 
DrdwK 

fir 
CsHiC 

1. 

2. 

1,0317(20,4°) 
1,0207(19,3°) 

6,2514 
4,1373 

5,1617 
3,4161 

500(12,0°) 
500(11,8°) 

— 1,204° 
—  1,0465° 

—  0,241° 

—  0,209° 

-3,852° 
-5,059° 

-4.665' 
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III.   Lösungen  Ton  Rechts«  und  Linkszlnklaetat« 

Ueber  die  spec.  Rotationen  der  Rechts-  und  Linkszink- 
lactate  liegen  eine  Reihe  von  Bestimmungen  vor,  besonders 
sind  von  Wi  s  1  i  c  e  n  u  s  eine  Anzahl  von  Lösungen  verschiedener 
Goncentration  des  Zinkrechtslactates  in  dieser  Richtung  unter- 
sucht f). 

Unsere  Bestimmungen  der  Drehungen  der  Rechts-  und 
Linkslactate  haben  folgende  Werthe  ergeben:  • 


Zink- 

Milch- 

Für 

Spec.  Gew. 

lactat 
in  100 

säure 
in  100 

Lange  des 
Beobach- 

Gefundene 

100  Millim. 

ßpec.  Rotation  [a]D 

cbcm. 

cbcm. 

Bohr  lange 

der  Lösungen. 

Lösung. 

Lösung. 

tungsrohres. 

Drehung. 

gefundene 

für 

für 

gr. 

gr. 

Drehung. 

Zinklactat. 

C3H603. 

1,04969  (18,8°) 

9,0783 

6,7231 

500(12,5°) 

—  2,979° 

-0,5958° 

-6,563° 

-   8,862° 

1,04735  (25,0°) 

8,2927 

6,1413 

200(23,0°) 

—  1,101° 

—0,5505° 

—6,638° 

—  8,964° 

1,04327  (18,-2°) 

8,3000 

6,1466 

500(16,8°) 

—2,713° 

—0,5426° 

—6,537° 

—  8,828° 

1,03641  (24,0°) 

6,5313 

4,8369 

200(25,6°) 

—0,894° 

—  0,4470° 

—6,844° 

—  9,242° 

1,03183  (19,0°) 

5,8944 

4,3652 

500(14,6°) 

—2,012° 

—0,4024° 

—6,827° 

—  9,218° 

1,02224  (22,2°) 

4,1830 

3,0978 

500(18,0°) 

—1,580° 

—  0,3159° 

—  7,552° 

—  10,198° 

1,03789  (23,4°) 

6,8740 

5,0907 

200(26,8°) 

+  0,941° 

+  0,4705° 

+  6,843° 

+   9,240°- 

1,01948  (21,0°) 

3,3375 

2,4716 

200(27,6°) 

+  0,501° 

+  0,2505° 

+  7,506° 

+ 10.135° 

Es  ergeben  sich  in  guter  Uebereinstimmung  die  Werthe : 

Bei  Gehalt  in  100  cbcm.    von  Lactat  9,08—8,3  gr.  spec.   Drehung   für 
Zinklactat  6,64°— 6,54°. 

Bei  Gehalt  in  100  cbcm.  von  Lactat  6,87—5,89  gr.   spec.  Drehung  für 
Zinklactat  6,84°— 6,83°. 

Bei  Gehalt  in  100  cbcm.  von  Lactat  4,18 — 3,34  gr.  spec.  Drehung   für 
Zinklactat  7,55°— 7,51°. 

Zinkrechts-  und  Linkslactat  zeigen  bei  gleichem  Procent - 
gehalte  ungefähr  gleiche  spec.  Drehung.  Mit  Abnahme  der 
Concentration  steigt  die  spec.  Drehung. 

Das  Zinkrechtslactat  der  No.  3  und  6  war  aus  Fleisch- 
extract,  das  Lactat  der  No.  2  und  4  aus  Kaninchenharn  bei 
CO-Vergiftung  und  von  No.  1  und  5  aus  Kaninchen  harn  bei 


*)  Annalen  d.  Chem.  u.  Pharm.,  Bd.  167,  S.  326,  1873. 
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dem  Athmen  einer  sauerstoffarmen  Luft  gewonnen.  Die  von 
W  i  s  1  i  c  e  n  u  s  gefundenen  spec.  Drehungen  zeigen  entsprechende 
Zunahme  bei  der  Abnahme  der  Concentration,  aber  die  ge- 
fundenen Werthe  sind  etwas  höher  als  die  von  uns  gefundenen. 


No. 

Spec.  Gew. 

Trockenes 

Zinklactat  in 

100  cbcm.  Lösung. 

Ablenkung  in 

100  Milium,  langer 

Schicht. 

[a]  für  trockenes 
Salz. 

2a. 

#       1,0642 

13,98  gr. 

—  1,0201) 

—  7,30° 

la. 

1,0359 

9,60    > 

—  0,70° 

-  7,29° 

2b. 

1,0328 

6,51    » 

—  0,5101) 

—  0,783° 

2c. 

1,0290 

5,36    » 

—  0,455 

-  0.849° 

Id. 

1,0262 

4,75    » 

—  0,40 

—  0,843° 

3b. 

1,0251 

4,58    » 

—  0,40° 

—  0,873° 

Die  wahrscheinliche  Ursache  der  Differenzen  zwischen 
den  Bestimmungswerthen  von  Wislicenus  und  den  unserigen 
sind  unten  besprochen. 

IT.   Lösnngen  yon  Rechts-  und  IJnJtglithionlactat. 


Spec.  Gew. 
der  Lösungen. 

Lithion- 
laotat  in 
100  cbcm. 
Lösung. 

Milch- 
säure in 
100  cbcm. 
Lösung. 

t 
Länge 

des 
Rohres. 

Gefundene 
Drehung. 

Pur 
100  Millim. 
Rohrlänge 
gefundene 

Spec.  Rotation  [a]D 

Ho. 

für 

Lithion- 

lactat 

fir 

gr- 

gr. 

Drehung. 

CaRiÜi. 

1. 

1,09295(25,0°) 

23,9650 

22,4670 

200(25,8°) 

—4,313° 

—2,1565° 

—   8,998° 

-   9^ 

2. 

1,04771  (22,0°) 

11,5878 

10,8635 

200(22,6°) 

—  2,662° 

—  1,331° 

-11,486° 

-l*,5f 

3. 

1,04294(21,4°) 

9,9946 

9,3699 

200(20,6°) 

—2,110° 

-1,095° 

— 10,953° 

-11.684* 

4. 

1,03872(15,5°) 

9,5458 

8,9473 

200(12,2°) 

—2,140° 

—  1,070° 

—  11,209° 

— 1U6* 

5. 

1,03184(22,6°) 

7,6092 

7,1321 

200(22,4°) 

—  1,868° 

—0,934° 

—  12,277°— 13,09g* 

6. 

1,02251  (22,5°) 

5,1268 

4,8063 

200(20,4°) 

—1,277° 

—0,623° 

—12,162° 

—12,97* 

7. 

1,02085(14,5°) 

4,9841 

4,6716 

500(11,6°) 

—2,968° 

—0,594° 

—11,912° 

-H,?«1 

8. 

1,03677(17,0°) 

9,1203 

8,5484 

200(12,8°) 

+  2,171° 

+ 1,086° 

+ 11,905° 

+  liTOt* 

9. 

1,02967  (23,0°) 

7,0897 

6,6466 

200(21,1°) 

+  1,848° 

+  0,925° 

+  13,041° 

+  1*911' 

10. 

1,02120(17,6°) 

5,0997 

4,7800 

500(12,8°) 

+  3,300° 

+  0,660° 

+ 12,940° 

+  13,30? 

11. 

1,01609(22,5°) 

3,7140 

3,4820 

200(21,4°) 

+  0,940° 

+  0,470° 

+  12,655° 

+  ia*°* 

*)  Die  in  dem  Text  der  Arbeit  a.  a.  O.  S.  332  stehenden  Zahlen 
—  1,20°  statt  1,02°  und  —0,61°  statt  0,51°  beruhen  ohne  Zweifel  auf 
Druckfehlern, 
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Die  Werthe  für  die  spec.  Rotationen  sind  nicht  allein 
bei  gleichem  Lactatgehalt,  sondern  auch  bei  gleichem  0,11,0,- 
Gehalt  wesentlich  höher  als  die  in  den  Lösungen  von  Zink- 
lactat  gefundenen.  Auch  die  Lithiumparalactatlösungen  zeigen 
bei  Abnahme  der  Concentration  Zunahme  der  spec.  Rotation. 
Bei  einem  Gehalt  an  Lithionsalz  in  100  ebem.  Lösung 

von  24  gr.  Paralaclat  war  [a]D  für  Milchsäure  =  —   9,6°, 
»     12— 9,5  gr.  »  »       »       »  »  =  —12°  circa, 

»       9—3,7  »»  »»»  »  =zh  13—14°  circa. 

In  diesen  verdünnteren  Lösungen  des  Lithiumlactats 
wurden  bestimmte  gradweise  Aenderungen  der  spec.  Rotation 
mit  Abnahme  der  Concentration  nicht  mehr  nachgewiesen1). 
Links-  und  Rechtslithionlactat  scheinen  gleiche  spec.  Rotationen 
für  gleiche  Lösungsconcentrationen  zu  besitzen. 

In  der  obigen  Tabelle,  welche  die  Resultate  der  Unter- 
suchungen der  Lithiumparalactate  enthält,  sind  die  Lösungen 
No.  1 ,  2  und  5  von  einem  aus  Fleischextract  dargestellten 
Paralactat  angefertigt,  während  die  unter  No.  3  und  6  ver- 
zeichneten Lösungen  ein  Präparat  enthielten,  welches  aus 
Kaninchenharn  bei  CO -Vergiftung  dargestellt  war,  und  die 
Lösungen  No.  4  und  7  aus  Harn  von  Kaninchen,  welche 
eine  sehr  sauerstoffarmen  Luft  athmeten,  dargestelltes  Prä- 
parat enthielten.  Die  spec.  Rotationswerthe  der  Präparate 
verschiedener  Herkunft  zeigen  in  diesen  Lösungen  von  massiger 
und  geringerer  Concentration  genugende  Uebereinstimmung 
ebenso  mit  den  Lösungen  der  rechtsdrehenden  Lithiumsalze 
der  Linksmilchsäure.  Von  den  spec.  Rotationen  der  Lithium- 
paralactatlösungen sind  bis  jetzt,  soviel  uns  bekannt,  keine 
Messungen  ausgeführt.     . 

Durch  die  Uebereinstimmung  der  gefundenen  Rotationen 
der  Zink-  und  Lithiumsalze  der  Paramilchsäure  von  vierfach 
verschiedener  Herkunft  ist  nun  wohl  als  bewiesen  anzusehen, 
dass  diese  für  die  Lösungen  verwendeten  Präparate  so  ver- 
schiedener Herkunft  übereinstimmend  in  ihrer  chemischen 
Structur  anzusehen  sind,  weil  aber  bezüglich  der  Zinkparalactate 

*)  Oudemans-Landolt'sches  Gesetz.  Vergl.  van'tHoff,  Die 
Lagerung  der  Atome  im  Räume,  2.  Aufl.  1894,  S.  98—109. 
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geringere  Rotationen  für  bestimmte  Lösungsconcentrationen 
gefunden  sind,  als  sie  von  Wislicenus  erbalten  wurden, 
kann  man  doch  einen  Verdacht  nicht  unterdrücken,  dass  ge- 
ringe Beimengungen  inactiver  Substanzen  in  unseren  Prä- 
paraten gleichmässig  enthalten  seien.  Bei  dem  Auskochen  der 
Zinksalze  mit  absolutem  Alkohol  und  bei  fractionirten  Kry- 
stallisationen  hatte  sich  keine  derartige  Beimengung  auffinden 
lassen.  Bei  dem  fractionirten  Auflösen  von  Lithiumrechts- 
paralactat  aus  Fleischextract  schienen  die  letzten  Portionen 
geringere  Löslichkeit  in  Alkohol  zu  haben,  als  die  zuerst  auf- 
gelösten. Diese  letzten  Antheile  einer  Quantität  Paralactat, 
welche  bei  der  fractionirten  Lösung  in  starkem  Alkohol  noch 
ungelöst  geblieben  waren,  wurden  wieder  in  freie  Milchsäure 
und  diese  in  das  Zinksalz  übergeführt,  von  letzterem  ziemlich 
concentrirte  wässerige  Lösung  hergestellt,  auf  Wasserbad  er- 
hitzt und  erkalten  lassen,  dann  in  500  mm.  langem  Rohr  die 
Drehung  etc.  bestimmt.  Es  ergab  sich,  dass  die  Lösung  von 
1,037945  spec.  Gew.  enthaltend  7,0775  gr.  trockenes  Rechts- 
paralactat  oder  seiner  Mischung  mit  inactiver  Substanz  eine 
Drehung  =  —  2,445 *  berechnet  für  100  mm.  Rohrlängen 
=  — 0,489°  und  hiernach  eine  spec.  Rotation  [a]D  =  6,911° 
erkennen  Hess.  Dieser  Werth  specifischer  Rotation  entspricht 
der  oben  angeführten  so  vollkommen,  dass  ein  Gehalt  an 
schwerer  löslichem  inactivem  Lactat  nicht  nachgewiesen  ist. 
Wir  halten  hiermit  durchaus  nicht  den  Beweis  für  erbracht, 
dass  unsere  Präparate  ganz  frei  von  inactivem  Lactat  oder 
anderen  Verunreinigungen  gewesen  seien,  sind  aber  überzeugt, 
dass  die  Entscheidung  sich  nur  dann  sicher  wird  erbringen 
lassen,  wenn  eine  so  grosse  Quantität  von  Rechtszinklactat 
zur  Disposition  steht,  dass  mehrfache  fractionirte  Fällungen 
und  Krystallisationen  gemacht  werden  können. 

Mischungen  von  Paralactat  und  inactivem  Lactat  haben 
wir  interessante  Gelegenheit  gehabt  kennen  zu  lernen.  Der 
Eine  von  uns  hat  früher1)  bereits  geschildert,  dass  nach  In- 
jection  von  gährungsmilchsaurem  Natron  in  wässeriger  Lösung 
unter  die  Haut  von  Thieren,   während  dieselben  in  der  CO- 


*)  Araki,  diese  Zeitschriff,  Bd.  XIX,  S,  455. 
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Vergiftung  sich  befinden,  reichliche  Mengen  von  Milchsäure 
in  den  Harn  übergehen.  Da  bei  CO-Vergiftung  Paramilchsäure 
im  Harne  ausgeschieden  wird,  ivie  es  von  Münz  er  und 
Palma1)  jetzt  auch  am  Menschen  nachgewiesen  ist,  musste 
es  als  wahrscheinlich  angesehen  werden,  dass  nach  subcutaner 
Injection  von  optischinactivem  Lactat  im  Harne  der  Thiere 
bei  CO-Vergiftung  eine  Mischung  von  activem  und  inactivem 
Lactat  ausgeschieden  werde.  Drei  Versuche,  welche  von  uns 
an  Kaninchen  in  dieser  Richtung  angestellt  sind,  haben 
die  Richtigkeit  dieser  Annahme  erwiesen.  Nach  dieser  In- 
jection würde  vom  ersten  Kaninchen  50  cbcm.  Harn  aus- 
geschieden, aus  dem  1,57  gr.  reines  Zinklactat  dargestellt 
wurde.  Das  zweite  Kaninchen  lieferte  in  80  cbcm.  Harn 
1,785  gr.  reines  Zinklactat,  das  dritte  in  110  cbcm.  Harn 
3,743  gr.  reines  Zinklactat.  Diese  3  Portionen  wurden,  jede 
für  sich,  der  Untersuchung  unterworfen.  Sie  ergaben  folgende 
Resultate : 


Spec. 

Gew. 

der 

Lösimg. 

In  100 

cbcm. 

trocknes 

Lactat. 

g*. 

Bohr- 
länge. 

mm. 

Beobachtete 
Rotation. 

Für 
100  Millim. 
Bohrlänge. 

für 
Zinklactat. 

Im  krystalli- 

sirten 

Lactat 

Krystall- 

wasser. 

Gew.  °/o. 

1.  Portion 

2.  Portion 

3.  Portion 

1,01656 
1,01859 
1,02256 

2,950 
3,321 
4,072 

200 
500 
500 

—0,2535° 

—0,906° 

—0,869° 

—0,1267° 
-0,1812° 
—0,1738° 

—  4,296° 

—  5,456° 

—  3,684° 

15,96 
15,65 
15,92 

Sowohl  diese  Rotationswerthe  als  auch  der  Krystall- 
wassergehalt  ergaben  unzweifelhaft,  dass  diese  Zinksalze 
Mischungen  optischactiver  und  inactiver  Zinklactate  darstellten. 
Dieselben  enthielten  nur  zur  Hälfte  bis  zu  8/<  ihres  Gewichtes 
Paralactat. 

Aus  den  mitgetheilten  Versuchen  und  Messungen  er- 
gibt sich: 

1.  Dass  die  Paralactate  des  Zink,  Calcium  und  Lithium 
in  ihrer  Rotationseinwirkung   auf  polarisirtes   Licht 


')  Zeitschr.  f.  Heilkunde,  Bd.  15,  1894. 
Zeitschrift  für  physiologische  Chemie,   XX. 
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abhängig  sind  von  der  Goncentration  ihrer  Lösungen, 
so  dass  der  Werth  derselben  [a]D  steigt  mit  Er- 
niedrigung der  Concentration.  Für  gleiche  Gewichte 
im  Cubikcentiraeter  enthaltener  Milchsäure  ist  dieser 
Werth  am  niedrigsten  bei  dem  Calciumlactat,  am 
höchsten  bei  dem  Lithiumlactat. 
%  Dass  die  Lithiumsalze  wegen  ihrer  Leichtlöslichkeit, 
leichten  Trocknens,  schöner  Krystallisation  und  relativ 
starker  spec.  Drehung  sich  für  Circumpolarisations- 
bestimmungen  der  Milchsäure  gut  eignen. 

3.  Dass  die  Lösungen  der  optischactiven  Lactate  aus 
Kaninchenharn  bei  Sauerstoffmangel  der  Thiere,  durch 
Vergiftung  mit  CO  oder  durch  Athmen  sauerstoffarmer 
Luft  bewirkt,  bei  ungefähr  gleicher  Concentration 
der  Lösungen  unter  einander,  sowie  mit  den  Para- 
lactaten  des  Fleischextractes  gut  übereinstimmende 
Werthe  der  Rotation  zeigen. 

4.  Im  Harne  von  Kaninchen,  welche  einige  Zeit  in  der 
Vergiftung  mit  CO  erhalten  werden,  findet  sich  nach 
subcutaner  Injection  von  wässeriger  Lösung  gährungs- 
milchsauren  Natriums  eine  Mischung  von  Rechtsmilch- 
säure und  inactiver  Milchsäure.  Die  optischinactive 
Milchsäure  kann  sonach  jedenfalls  zum  Theil  der 
Umwandlung  im  Organismus  zu  Paralactat  entgehen 
und  im  Harne  unverändert  zur  Ausscheidung  gelangen. 


lieber  den  Ferratin-  und  Eisengehalt  der  Leber. 

Von 

Dr.  Franz  Tay, 

früherem  Assistenten  der  medic.  Klinik. 


(Aus  der  mediciniacben  Klinik  Kiel.) 
(Der  Redaction  zugegangen  am  14.  December  1894.) 


Durch  die  Untersuchungen  der  letzten  Jahre  über  die 
Bildung  und  den  Zerfall  der  rothen  Blutkörperchen  und  den 
damit  zusammenhängenden  Eisenstoffwechsel  ist  nachgewiesen 
worden,  dass  der  Leber  hierbei  eine  ganz  hervorragende  Rolle 
zukommt. 

Es  gründet  sich  diese  Behauptung  hauptsächlich  auf 
quantitative  Bestimmungen  des  Eisengehaltes  der  Leber,  be- 
sonders bei  Erkrankungen  des  Blutes,  wie  solche  von  den 
verschiedensten  Autoren  *)  ausgeführt  wurden  und  zwar  einer- 
seits durch  directe  Bestimmung  des  Eisengehaltes  der  Leber- 
asche, andererseits  durch  mikrochemischen  Nachweis  des 
Eisens  im  Lebergewebe. 


*)  H.  Quincke,  Ueber  Siderosis,  Eisenablagerung  in  einzelnen 
Organen  des  Thierkörpers.  Festschr.  zum  And.  von  AI.  v.  Haller,  Bern 
1877.  Ueber  pernieiöse  Anämie,  Samml.  klin.  Vortr.  v.  Volkmann  1876. 
Nr.  100.  Weitere  Beobachtungen  über  pernieiöse  Anämie,  Deutsch.  Archiv 
für  klin.  Medicin,  Bd.  XX,  1877,  S.  1.  —  Ro Benstein,  Ein  Fall  von 
pernieiöser  Anämie,  Berl.  klin.  Woch.  1877,  S.  113.  —  G.  Peters,  Ueber 
Siderosis,  Inaug.-Dissertat.,  Kiel  1881,  Deutsches  Archiv  für  klin.  Medicin, 
Bd.  XXXII,  S.  182.  —  Stahel,  Der  Eisengehalt  in  Leber  und  Milz  nach 
verschiedenen  Krankheiten,  Virchow's  Arcb.,  1881,  Bd.  85,  S.  26.  — 
Graanboom,  Quantitatief-scheikundige  Onderzockingeu  van menschelijke 
Organen  in  enkele  pathologische  toestanden,  Amsterdam  1881.  —  v.Bem- 
raelen,  Eisengehalt  der  Leber  in  einem  Falle  von  Leukämie,  Zeitschrift 
für  physiol.  Chemie,  Bd.  VII,  S.  497,  1883)88. 
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Einen  experimentellen  Beweis  hat  H.  Quincke1)  ge- 
bracht. 

Er  zeigte,  dass  nach  Herbeiführung  künstlicher  Plethora 
bei  Hunden  durch  Transfusion  defibrinirten  Blutes  in  die  Vena 
saphena  oder  durch  Einspritzen  desselben  in  die  Bauchhöhle, 
ungefähr  4?  Wochen  später  eine  Ablagerung  von  Eisen  in  der 
Leber,  sowie  in  den  Parenchymzellen  der  Milz  und  des  Knochen- 
markes einzutreten  beginnt. 

Sie  ist  um  diese  Zeit  am  stärksten  und  nimmt  allmälig 
an  Intensität  ab. 

Speciell  finden  sich  die  Fe-Körnchen  in  Leukocyten  der 
Lebercapillaren,  ferner  in  der  Adventitia  der  Pfortaderäste  und 
in  dem  interacinösen  Bindegewebe,  spärlicher  in  den  Leber- 
zellen selbst.  Letztere  zeigen  meist  nur  eine  diffuse  starke 
Dunkelgrünfärbung,  die  besonders  an  dickeren  Schnitten 
hervortritt  und  an  der  Peripherie  der  Leberacini  am  deut- 
lichsten ist. 

Es  deuten  diese  Befunde  darauf  hin,  dass  die  überflüssig 
gewordenen  rothen  Blutkörperchen  in  der  Leber  (im  Uebrigen 
auch  in  der  Milz  und  dem  Knochenmarke)  eliminirt  und 
weiterverarbeitet  werden. 

Dieselben  würden  von  weissen  Blutkörperchen  und  von 
Zellen  der  Milzpulpe  und  des  Knochenmarks  aufgenommen 
und  vorzugsweise  in  Leberkapillaren,  Milz  und  Knochenmark 
abgelagert.  Aus  dem  Hämoglobin  würde  hierbei  das  Eisen 
abgespalten  und  dieses  entweder  durch  die  Leber  ausgeschieden 
oder  vielleicht  zur  Neubildung  rother  Blulkörper  verwendet 
(letzteres  in  Milz  und  Knochenmark,  zum  Theil  vermuthlich 
auch  in  der  Leber). 

Es  führte  also  nicht  nur  Untergang  von  rothen  Blut- 
körpern, sondern  auch  verzögerte  Neubildung  derselben  aus 
dem  alten  Material  zur  Anhäufung  von  Fe  in  den  oben  ge- 
nannten Organen. 


*)  H.  Quincke,  Zur  Pathologie  des  Blutes,  Deutsches  Arch.  t. 
klin.  Med.,  Bd.  XXV,  S.  567  und  Bd.  XXVII,  S.  193.  Zur  Physiologie  und 
Pathologie  des  Blutes.    Ibid.  Bq\  XXXIII,  1883,  S.  22. 
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Die  Ablagerung  von  Eisen  in  den  Leberzellen  selbst  ist 
vielleicht  dadurch  bedingt,  dass  das  Fe  zum  Theil  aus  den  in 
den  Capillaren  abgelagerten  Fe-haltigen  Leukocyten  direct  in 
die  Zellen  gelangt.  Der  Hauptsache  nach  wird  aber  wohl 
das  Eisen  in  gelöster  Form,  z.  B.  als  Hämoglobin,  von  den 
eigentlichen  Untergangsstellen  der  rothen  Blutkörperchen  den 
Zellen  durch  den  Blutstrom  zugeführt  (so  in  Fällen  von  reiner 
Leberzellensiderosis).  Vielleicht  spielen  hierbei  auch  Sekretions- 
störungen der  Zellen  mit. 

In  dieser  Hinsicht  sind  bemerkenswerth  die  Versuche 
von  Minkowski  und  Naunyn1).  Dieselben  fanden  Ab- 
lagerung von  Fe  in  den  Leberzellen  (im  Uebrigen  auch  Fe- 
haltige  Leukocyten  in  den  Lebercapillaren)  bei  Hämoglobinämie 
nach  Vergiftung  mit  Arsenwasserstoff,  wobei  zugleich  Icterus 
infolge  Polycholie  aufgetreten  war. 

Am  intensivsten  fand  sich  nach  Quincke's  Untere 
suchungen  Siderosis  der  Leber  bei  Fällen  von  pernieiöser 
Anämie,  die  er  demnach  als  durch  Hämophthisis  entstanden 
deutete. 

In  massigerem  Grade  wurde  Siderosis  beobachtet  bei 
chronischen,  sehr  hochgradigen  Kachexien,  überhaupt  bei  länger 
dauernden,  mit  starker  Abmagerung  einhergehenden  Krank- 
heiten. Die  untergegangenen  rothen  Blutkörper  konnten  von 
den  zunächst  betheiligten  weissen  auf  die  Dauer  nicht  ent- 
sprechend schnell  verarbeitet  werden,  andererseits  vermochten 
die  durch  die  Krankheit  veränderten,  auch  mit  dem  Nachlass 
der  vitalen  Energie  aller  Organe  in  ihrer  Funktion  gestörten 
Leberzellen  das  Eisen  nicht  auszuscheiden. 

Von  Peters1)  wurde  später  nachgewiesen,  dass  be- 
sonders auch  die  acute  Gastroenteritis  der  Kinder  zu  Siderosis 
Veranlassung  gibt. 

Zum  Nachweis  des  Eisens  wurde  neben  Salzsäure  und 
Ferrocyankalium  von  H.  Quincke  und  Peters  hauptsäch- 


lJ  0.  Minkowski  und  B.  Naunyn.  Ueber  den  Icterus  durch 
Polycholie  und  die  Vorgänge  in  der  Leber  bei  demselben.  Arch.  f.  exper. 
Pathol.  u.  Pharm.,  Bd.  XXI,  S.  1,  1886. 

2)  L.  c. 
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lieh  Schwefelammonium  benutzt  und  zeigten  sich  hierbei  ziem- 
lich bedeutende  Unterschiede  in  der  Intensität  der  Reaction; 
während  in  einzelnen  Fällen  nur  eine  schwache  diffuse  Grün- 
braunfärbung eintrat,  steigerte  sich  die  Nuance  bei  anderen 
bis  zu  einem  tiefen  Schwarzgrün,  besonders  stark  an  der 
Peripherie  der  acini  und  namentlich,  wenn  sich  nebenbei  noch 
körnige  Ablagerung  von  Fe  fand. 

Es  ist  bereits  von  Quincke1)  daraufhingewiesen  wor- 
den, dass  der  Grund  dieses  auffälligen  Verhaltens  darin  zu 
suchen  sei,  dass  das  Eisen  in  mehreren  Verbindungen  sich 
findet,  speciell  mit  organischen  Stoffen  des  Zellinhaltes,  — 
wahrscheinlich  Eiweissstoffen  —  zu  complicirteren  Molecülen 
zusammentritt. 

Eine  Bestätigung  dieser  Ansicht  hat  später  Zaleski8) 
gegeben. 

Auch  er  fand  besonders  an  dickeren  Schnitten  und  ganzen 
Stücken  in  Fällen,  wo  sich  keine  körnige  Ablagerung  von  Eisen 
fand,  eine  diffuse  Schwarzgrünfarbung  des  Leberparenchyms. 

Er  schloss  daraus,  dass  das  Eisen  einen  integrirenden 
Bestandtheil  dieses  Organes  bilde,  und  zwar  in  einer  Ver- 
bindung, die  das  Gewebe  homogen  und  in  seiner  ganzen  Masse 
durchdringt;  daneben  finde  es  sich  allerdings  auch  in  Form 
einer  körnigen  Ablagerung,  die  wahrscheinlich  als  die  Folge 
eines  pathologischen  Processes  im  Körper  anzusehen  sei. 

In  einer  späteren  Arbeit8)  hat  Zaleski  hierfür  einen 
positiven  Beweis  zu  erbringen  gesucht,  indem  er  die  Lebern 
der  verschiedensten  Thiere  nach  vollständiger  Entfernung  des 
Blutes  vermittelst  Durchspülen  einer  2,5proc.  Rohrzucker- 
lösung mit  Schwefelammon  behandelte.  Er  erhielt  hierbei 
stets  eine  diffuse  Färbung,  die  entweder  unmittelbar  schwarz 
war,  oder  anfänglich  einen  grünlichen  Ton  besass  und  erst 
allmälig  nachdunkelte. 

*)  H.  Quincke,  Zur  Pathologie  des  Blutes,  IL  Ueber  Siderosis. 
Deutsches  Archiv  für  klinische  Medicin,  Bd.  XXVII,  S.  214. 

*)  St.  Zaleski,  Zur  Pathologie  der  Zuckerharnruhr  und  zur  Eisen- 
frage, Virehow's  Archiv,  Bd.  104,  1886,  S.  91. 

s)  St.  Zaleski,  Studien  über  den  Eisengehalt  der  Leber.  Zeit- 
schrift für  physiolog.  Chemie,  Bd.  X,  Heft  6,  1886,  S.  453. 
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Ausserdem  hat  er  durch  quantitative  Bestimmung  des 
Eisens  in  der  Asche  von  entbluteten  Lebern  verschiedener 
Thiere,  sowie  gesunden  und  kranken  Menschen  (nicht  ent- 
blutet untersucht)  den  Nachweis  geliefert,  dass  dasselbe  ein 
constanter.Bestandtheil  der  Leber  ist. 

Des  weiteren  versuchte  er,  zu  erforschen,  ob  das  sämmt- 
liche  in  der  Leber  enthaltene  Eisen  als  Albuminat  oder  in 
noch  festeren  Verbindungen  sich  findet. 

Zu  dem  Zwecke  behandelte  er  die  von  ihm  verarbeiteten 
Lebern  mit  «Bunge'scher  Flüssigkeit»  (10  Vol.  einer  25proc, 
Salzsäure  und  90  Vol.  eines  96  proc.  Alkohols).  Diese  Flüssig- 
keit soll  die  Eigenschaft  haben1),  alles  Eisen  den  Albuminat- 
verbindungen  zu  entziehen. 

In  27,3 °/0  (6  von  22)  der  Fälle  gaben  die  zerquetschten, 
vorher  in  Alkohol  gehärteten  Lebern  an  den  salzsauren  Al- 
kohol kein  Eisen  ab,  allen  übrigen  konnte  das  Eisen  mehr 
oder  weniger  leicht  entzogen  werden  und  zwar  meist  als 
Oxyd-  und  Oxydulverbindung  gleichzeitig. 

Indessen  liess  sich  der  Eisenvorrath  in  der  Leber  durch 
den  salzsauren  Alkohol  nicht  erschöpfen;  denn  auch  nach 
zehnmaliger  Erneuerung  bei  gewöhnlicher  und  erhöhter  Tem- 
peratur und  mindestens  24stündiger  Dauer  jeder  Extraction 
war  das  Filtrat  immer  noch  eisenhaltig.  Beim  stundenlangen 
Kochen  des  Filter-Rückstandes  der  letzten  Extraction  mit  einer 
neuen  Portion  salzsauren  Alkohols  nahm  derselbe  eine  sülzige 
Beschaffenheit  an  und  zeigte  (wohl  wegen  der  hierbei  statt- 
findenden Auflockerung  des  Gewebes)  bei  unmittelbarer  Prüfung 
eine  stärkere  Eisenreaction  wie  vor  dem  Kochen.  Natürlich 
gab  auch  das  Filtrat  hiervon  Eisenreaction. 

Es  war  also  zu  vermuthen,  dass  in  der  Leber  noch  eine 
festere  Eisenverbindung  als  die  Eisenalbuminate  vorhanden  wäre. 

In  der  That  gelang  es  Zaleski  auch,  einen  derartigen 
Körper  zu  finden,  den  er  als  Hepatin  bezeichnete. 


l)  G.  Bunge,  Ueber  die  Assimilation  des  Eisens.    Zeitschrift  für 
physiolog.  Chemie,  Bd.  IX,  1885,  S.  49. 
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Derselbe  wurde  von  ihm  nach  folgender  Methode  dar- 
gestellt. 

Eine  Leber  wurde  durch  Ausspülung  der  Gefässe  (mit 
2,5proc.  Rohrzuckerlösung)  vollständig  von  Blut  befreit,  dann 
fein  zerrieben  in  Leinwand  eingeschlagen,  in  dieser  in  destil- 
lirtes  Wasser  eingetaucht  und  unter  dem  Wasser  sorgfaltig 
geknetet,  um  auf  diese  Weise  der  Hauptsache  nach  die  zelligen 
Gebilde  vom  Bindegewebe,  den  Gefässen  u.  s.  w.  zu  trennen, 
welch  letztere  in  der  Leinwand  zurückbleiben. 

Die  so  gewonnenen  Leberzellen  wurden  zuerst  mit  Wasser 
durch  mehrmaliges  Uebergiessen  und  Decantiren  extrahirt, 
bis  das  decantirte  Wasser  auf  dem  Platinblech  verdampft 
keinen  Rückstand  mehr  hinterliess,  dann  in  derselben  Weise 
mit  0,75  proc.  Kochsalzlösung  behandelt.  Der  so  gänzlich  er- 
schöpfte Rückstand  wurde  dann  der  künstlichen  Verdauung 
ausgesetzt,  zu  welcher  er  sich  eines  salzsäurehaltigen  (2,5  °/J 
Auszuges  einer  frischen  Schweine-  oder  Kalbsmagenschleimhaut 
bediente.  Die  Verdauung  wurde  so  lange  fortgesetzt,  bis  alle 
Albuminate  in  Peptone  verwandelt  waren. 

Der  hiernach  gebliebene,  sorgfältig  mit  l°/00  Salzsäure 
ausgewaschene  dunkelbraune  Rückstand1)  wurde  mit  schwefel- 
säurehaltigem Alkohol,  dann  mit  Aether  extrahirt,  um  alle 
Farbstoffe,  Fette,  Cholesterin  zu  entfernen.  Der  hiernach  noch 
bleibende  Rückstand,  der  im  Wesentlichen  aus  Nucleinen  be- 
stand, wurde,  soweit  möglich,  in  Ammoniak  bei  gewöhnlicher 
Temperatur  gelöst,  filtrirt,  das  dunkelbraune  Filtrat  mit  4  Vol. 
absolut.  Alkoh.  versetzt.  Es  entstand  nach  mehreren  Stunden  ein 
brauner  Niederschlag,  welcher  nach  sorgfaltigem  Auswaschen 
mit  Alkohol  kein  Eisen  mehr  an  die  «Bunge' sehe  Flüssig- 
keit» abgab,  in  dem  ferner  die  Gegenwart  des  Eisens  durch 
unmittelbare  Anwendung  der  bekannten  Reagentien  nicht 
mehr  nachgewiesen  werden  konnte. 

Dennoch  konnte  man  sich  durch  Veraschen  überzeugen, 
dass  er  noch  eisenhaltig  war.     Es  musste  also  das  Eisen  in 

r)  Derselbe  gab  bei  unmittelbarer  Anwendung  keine  makro-  oder 
mikroskopisch  wahrnehmbare  Eisenreaction ,  gab  auch  an  Salzsäuren 
Alkohol  nach  2  wöchentlicher  Extraction  absolut  kein  Eisen  ab. 
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^iner  besonders  festen  Verbindung  vorhanden  sein,  und  stünde 
diese  Verbindung  nach  ihrem  ganzen  Verhalten  den  Nucleo- 
verbindungen  nahe.     Zaleski  nannte  sie  Hepatin. 

Eine  andere  nucleoalbuminartige  Eisenverbindung  wurde 
Ton  Bunge1)  aus  dem  Eidotter  dargestellt  durch  Extrahiren 
des  Eidotters  mit  salzsäurehaltigem  Alkohol  und  nachfolgender 
künstlicher  Verdauung.  Der  hiernach  bleibende  unverdauliche 
Rückstand  enthielt  0,29  °/0  Fe.  Nach  derselben  Methode  wurde 
von  G.  Walter1)  eine  ganz  ähnliche  Verbindung  aus  Karpfen- 
eiern gewonnen.     Dieselbe  enthielt  0,25  °/0  Fe. 

In  neuester  Zeit  ist  es  Schmiedeberg8)  gelungen,  eine 
weit  einfachere,  aber  ebenfalls  äusserst  feste  organische  Eisen- 
verbindung aus  der  Leber  darzustellen. 

Er  ging  hierbei  von  folgenden  Gesichtspunkten  aus. 

Wenn  man  Eisenalbuminat,  das  man  durch  Versetzen 
einer  möglichst  neutralen  Lösung  von  Kalialbuminat  mit  einem 
neutralen  Eisenoxydsalze  gewonnen  hat,  in  Alkali  löst  und 
-einige  Zeit  erhitzt  oder  auch  nur  lange  bei  massiger  Temperatur 
stehen  lässt,  so  verändert  Zusatz  von  Schwefelammonium  nicht 
unmittelbar  die  Farbe  der  Lösung,  sondern  dieselbe  beginnt 
nach  einigen  Minuten  erst  dunkler  und  nur  allmälig  schwarz 
zu  werden.  Andererseits  aber  lässt  sich  die  Eisen  Verbindung 
durch  verdünnte  Säuren  in  Form  einer  braunen,  feinflockigen 
Masse  ausfallen,  die  sich  in  ganz  verdünntem,  wässerigem  NH8 
und  in  anderen  Alkalien  sehr  leicht  wieder  löst.  Auch  diese 
Lösungen  reagiren  nicht  sofort  auf  Schwefelammon. 

Durch  das  Verhalten  gegen  dieses  Reagens  ist  somit 
bewiesen,  dass  die  Verbindung  kein  Eisenalbuminat  ist  (dieses 
wird  in  alkalischer  Lösung  sofort  durch  NH4S  schwarz  ge- 
färbt), sondern  eine  eigenartige  eisenhaltige  Albuminsäure. 
Sie  kann,  da  sie  Oxyd -Eisen  enthält,  Femalbuminsäure  ge- 
nannt werden. 


*)  Bunge,  Ueber  die  Assimilation  des  Eisens.  Zeitschrift  für 
physiolog.  Chemie,  Bd.  IX,  1884,  S.  49. 

*)  G.  Wa  1 1  e  r ,  Zeitschr.  f.  physiolog.  Chemie,  Bd.  XV,  1891,  S.  489. 

s)  0.  Schmiedeberg,  Ueber  das  Ferratin  und  seine  diätetische 
und  therapeutische  Anwendung.  Archiv  für  experim.  Pathologie  und 
Pharmakologie,  Bd.  XXXIII,  1894,  S.  101. 
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Unter  Schmiedeberg's  Leitung  versuchte  dann  Mar- 
fori,  solche  Eisenverbindungen  aus  verschiedenen  Organen, 
namentlich  aus  der  Leber,  darzustellen.  Die  mittelst  Durch- 
spülung möglichst  blutleer  gemachten  Organe  wurden  mit 
ammoniakalischem  Wasser  macerirt,  dann  gekocht,  filtrirt  und 
mit  dem  Filtrate  durch  Zusatz  von  etwas  Weinsäure  und 
reichlichen  Mengen  Alkohol  eine  Eisen  Verbindung  dargestellt, 
die  dann  durch  Lösung  in  Alkalien  und  nochmalige  Fällung 
gereinigt  wurde.  Sie  enthielt  dann  3—  4°/0  Fe.  Die  in  dieser 
Weise  dargestellten  Präparate  stimmten  im  Wesentlichen  mit 
der  Ferrialbuminsäure  überein.  Doch  zeigten  dieselben  kein 
einheitliches  Verhalten  und  versuchte  Schmiedeberg  auf 
einem  anderen,  weniger  eingreifenden  Verfahren  zu  dem  ge- 
wünschten Ziele  zu  gelangen. 

Schweinelebern  wurden  fein  zerhackt,  der  Brei  mit  der 
3 — 4 fachen  Menge  Wasser  angerührt  und  diese  Masse  einfach 
ohne  jeden  Zusatz  allmälig  zum  Sieden  erhitzt  und  einige 
Minuten  darin  erhalten.  In  der  durch  Filtriren  erhaltenen 
klaren  Brühe  entsteht  nach  dem  Erkalten  auf  Zusatz  einer 
geringen  Menge  Weinsäurelösung  ein  flockiger  Niederschlag, 
der  sich  rasch  absetzt  und  erst  durch  Decantiren,  dann  auf 
dem  Filter  leicht  ausgewaschen  werden  kann.  Die  Substanz 
bildet  nach  dem  Trocknen  eine  hell  eisenoxydbraune  Masse, 
die  durchschnittlich  6°/0  Eisen  enthält  und  sich  leicht  in  Al- 
kalien zu  einer  klaren  Flüssigkeit  löst.  Letztere  ist  gegen 
Schwefelammonium  ebenso  resistent,  wie  die  Ferrialbumin- 
säurelösungen. 

Schmiedeberg  sprächt  die  Substanz  nach  diesem  ihren 
Verhalten  als  Ferrialbuminsäure  an  und  belegt  sie  mit  dem 
Namen  Ferratin. 

Nuclein Verbindungen  des  Eisens  gehen  bei  der  von  ihm 
angewandten  Art  der  Darstellung  nicht  in  das  wasserige 
Leberdekokt  über. 

Es  war  nun  interessant,  zu  erfahren,  ob  diese  Substanz 
sich  auch  aus  menschlichen  Lebern  darstellen  lässt  und  ob 
ihre  Menge  bei  pathologischen  Zuständen  etwa  Schwankungen 
unterliegt.    (Jedenfalls  ist  diese  Substanz  hierzu  eher  geeignet 
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als  das  Hepatin,  da  sich  dieses  nur  schwer  gewinnen  lässt 
und  anscheinend  auch  nur  in  geringer  Menge  in  der  Leber 
enthalten  ist.) 

Freilich  ist  es  nicht  gut  möglich,  den  Gehalt  einer  Leber 
an  Ferratin  völlig  zu  erschöpfen,  abgesehen  von  der  grossen 
Umständlichkeit  eines  solchen  Verfahrens. 

Zerreibt  man  nämlich  den  Leberrückstand  (nachdem 
man  das  zerkleinerte  Organ  mit  Wasser  extrahirt  und  im 
Extracte  das  Ferratin  durch  Weinsäurezusatz  gefallt  hat),  kocht 
denselben  nochmals  mit  Wasser  auf  und  wiederholt  diese 
Procedur  mehrmals,  so  erhält  man  in  dem  jedesmal  resultiren- 
den  Extracte  durch  Weinsäure  immer  wieder  Fällungen  von 
immer  geringerem  Eisengehalt.  Sie  bestehen  der  Hauptsache 
nach  aus  anderen  Eiweisssubstanzen  Nach  der  ersten  Zer- 
reibung  übrigens  erhält  man  bereits  ein'trübes,  schwer  filtriren- 
des  Dekokt. 

Da  es  nun  zunächst  doch  auf  die  Feststellung  etwaiger 
gröberer  Unterschiede  im  Ferratingehalt  ankam,  so  schien  eine 
relative  Methode  zweckmässiger;  das  heisst,  ich  bestimmte  das 
aus  verschiedenen  Lebern  unter  möglichst  gleichen  Bedingungen 
erhaltene  Ferratin.  Uebrigens  entzieht  bereits  ein  einmaliges 
Abkochen  die  grösste  Menge  von  Ferratin,  wie  ich  oben  be- 
merkte und  wovon  ich  mich  durch  einschlägige  Versuche  über- 
zeugen konnte. 

Ich  bin  nach  folgender  Methode  verfahren. 

Die  zu  untersuchenden  Lebern  wurden  gereinigt,  von 
Blut,  Galle  u.  s.  w.  an  der  Oberfläche  befreit  und  durch  eine 
sorgfaltig  gesäuberte,  namentlich  von  etwa  anhaftendem  Rost 
peinlichst  befreite  Fleischhackmaschine  getrieben ;  dann  wurde 
von  dem  resultirenden  Brei  eine  gewisse  Menge  abgewogen, 
diese  mit  dem  dreifachen  Volumen  Wasser  gut  vermischt  und 
unter  mehrmaligem  Umrühren  eine  Stunde  stehen  gelassen. 
Die  ganze  Masse  wurde  hierauf  langsam  zum  Sieden  erhitzt, 
so  dass  die  Flüssigkeit  nach  etwa  einer  halben  Stunde  kochte, 
und  dann  noch  circa  15  Minuten  in  lebhaftem  Kochen  erhalten. 
Nach  dem  Erkalten  wurde  filtrirt  und  der  Leberrückstand 
mit  destillirtem  Wasser  so  lange  gewaschen,  bis  die  ablaufende 
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Flüssigkeit  klar  und  hell  ablief,   auch  mit  Weinsäure  keine 
Trübung  mehr  gab. 

Im  Filtrate  wurde  dann  durch  vorsichtigen  Weinsäure- 
Zusatz  (in  lOprocentiger  Lösung)  das  Ferratin  ausgefallt. 

Der  Niederschlag  wurde  gut  absitzen  gelassen,  nach  mehr- 
maligem Decantiren  mit  Wasser,  das  etwas  Weinsäure  ent- 
hielt, filtrirt,  erst  mit  schwach  mit  Weinsäure  versetztem 
Wasser  ausgewaschen  und  mit  etwas  50proc,  dann  absolutem 
Alkohol  nachgespült. 

Das  so  gewonnene  Ferratin  wird  in  schwach  ammoniakali- 
■schem  Wasser  gelöst  und  abermals  durch  Weinsäurezusatz 
1?e&llt. 

Der  Niederschlag  wurde  auf  ein  zur  Gewichtsconstanz 
gewogenes  aschefreies  Filter  gebracht,  mit  ganz  schwacher 
Weinsäurelösung.  60  procentigem,  dann  absolutem  Alkohol  und 
Aether  gewaschen,  bei  110°  C.  getrocknet  und  gewogen. 

Störend  ist  beim  Ausfallen  des  Ferratins  aus  dem  Leber- 
-dekokt  ein  hoher  Blut-  und  Glycogengehalt  des  Organs.  Das 
Filtrat  opalescirt  dann  stark,  filtrirt  langsam,  der  Niederschlag 
setzt  sich  schlecht  ab.  Zugleich  entwickeln  sich  Bacterien  in 
Menge,  die  die  überstehende  Flüssigkeit  trüben.  Ich  habe 
d  esshalb  das  heisse  Leberdekokt  in  sterilisirte  Kolben  laufen 
lassen  und  in  diesen  nach  dem  Erkalten  das  Ferratin  gefallt. 

Beim  Lösen  des  Ferratins  in  verdünntem  Ammoniak 
zersetzt  es  sich  anscheinend  zu  einem  kleinen  Theile,  besonders 
wenn  man  die  Lösung  erwärmt !).  Indess  ist  diese  Zersetzung 
meist  nur  sehr  gering.  In  einem  Falle  jedoch,  wo  ich  er- 
wärmte, fand  ich  nach  dem  Ausfällen  und  Abfiltriren  des  in 
Ammoniak  gelösten  Ferratins  im  Filtrate  noch  Eisenmengen, 
die  ungefähr  8°/0  des  gesammten  im  Ferratin  enthaltenen  Fe 
entsprachen.  Das  Eisen  fiel  bei  Zusatz  von  Schwefelammon 
glatt  aus. 

Das  gewonnene  Ferratin  stellt  eine  hellröthlich  braune 
Masse  dar,  die  beim  Trocknen  bei  erhöhter  Temperatur  nach- 


*)  Siehe  auch  eine  ähnliche  Beobachtung  bei  Zaleski,  Eisengehalt 
4er  Leber,  Zeitschr.  f.  physiolog.  Chemie,  Bd.  X,  Heft  6,  S.  491. 
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dunkelt.  Es  enthält  nach  meinen  Analysen  etwa  6°/0  Fer 
entsprechend  den  von  Sehmiedeberg  angegebenen  Zahlen, 
Die  ammoniakalische  Lösung  schwärzt  sich  mit  Ammonsulfid 
nicht  sofort,  sondern  erst  nach  längerem  Stehen  und  auch 
dann  fallt  selbst  nach  mehreren  Tagen  kein  Schwefeleisen  aus1). 

Aus  dem  Leberdekokt  lässt  sich  durch  Weinsäurezusatz 
nun  nicht  alles  Eisen  als  Ferratin  ausfallen.  Das  vom  gefällten 
Ferratin  ablaufende  Filtrat  enthält  nämlich  immer  noch  Mengen 
von  Eisen  Verbindungen,  die  durch  Zusatz  von  absolutem  Al- 
kohol ausgefallt  werden  können  und  zwar  in  der  Regel  voll- 
ständig. 

Der  Niederschlag  gibt  in  Wasser  gelöst  mit  Ammonsulfid 
direct  Schwarzfarbung. 

Dieses  Eisen  stammt  nicht  aus  dem  Blute  der  Leber 
allein,  denn  es  findet  sich  auch  bei  Lebern,  die  völlig  ent- 
blutet sind  und  scheint  demnach  ausser  dem  Ferratin  noch 
eine  andere  mit  Wasser  extrahirbare  (organische?)  Eisenver- 
bindung in  der  Leber  sich  zu  finden. 

Ich  habe  zum  Vergleiche  auch  die  im  Dekokt  neben 
dem  Ferratin  enthaltenen  Eisenmengen  durch  Eindampfen  und 
Veraschen  bestimmt;  ebenso  das  im  Leber rückstand  enthaltene. 

Um  einen  Verlust  des  Eisens  als  Chlorid  zu  vermeiden, 
wurde  das  Filtrat  mit  Natroncarbonat  vor  dem  Eindampfen 
schwach  alkalisch  gemacht.  Der  Leberrückstand  wurde  mit 
einer  Lösung  von  Natroncarbonat  versetzt,  dann  getrocknet 
und  bei  gelindem  Feuer  verascht. 

Die  Eisenbestimmung  wurde  nach  einer  von  Kunkel2) 
angegebenen  Methode  als  Eisenoxyd  vorgenommen.  Bezüglich 
der  Genauigkeit  der  Methode  verweise  ich  auf  die  Originalien. 


*)  Das  kunstliche  Ferratin  ist  in  Wasser  auch  beim  Kochen  un- 
löslich, leicht  löslich  in  sehr  verdünntem  Ammoniak.  Aus  dieser  Lösung 
lässt  es  sich  jedoch  durch  Weinsäurezusatz  nicht  ausfällen,  wohl  aber 
durch  Mineralsäuren  (HCl,  HN08),  wobei  zugleich  eine  theilweise  Zer- 
setzung eintritt.  Auch  aus  dem  natürlichen,  aus  frischen  Lebern  dar- 
gestellten Ferratin  lässt  sich  das  Eisen  durch  Mineralsäuren  (HCl,  HNO«) 
frei  machen. 

2)  Pflüger's  Archiv,  Bd.  50  und  Amberger,  Eisenbestimmungen. 
in  der  Milch,  Inaug.-Dissert.,  Würzburg  1894. 
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Die  Asche  wurde  in  chemisch  reiner,  eisenfreier  Salzsäure 
gelöst,  die  Lösung  mit  ziemlich  viel  Weinsäure  versetzt,  dann 
mit  Chlorammonium  und  Ammoniak  die  Phosphate  ausgefällt, 
was  durch  einige  Tage  lang  dauerndes  Stehenlassen  befördert 
wird,  abfiltrirt,  im  Filtrate  das  Eisen  mit  Schwefelammon 
gefallt.  Das  Schwefeleisen  wird  in  verdünnter  Salzsäure  ge- 
löst, mit  Salpetersäure  oxydirt,  das  Eisenoxydhydrat  mit  Am- 
moniak ausgefallt,  decantirt,  anf  einem  aschefreien  Filter  ge- 
sammelt, nach  dem  Trocknen  geglüht  und  gewogen. 

Mehrmals  habe  ich  das  erhaltene  Eisenoxyd  bei  kleinen 
Mengen  in  Schwefelsäure  gelöst,  mit  metallischem,  absolut 
reinem  Zink  reducirt  und  mit  Chamäleonlösung  titrirt.  Die 
gewonnenen  Resultate  stimmten  gut  überein  und  habe  ich 
auf  ausführliche  Wiedergabe  verzichtet. 

Zu  gleicher  Zeit  wurde  auch  die  mikrochemische  Reaction 
des  frischen  Lebergewebes  in  Rücksicht  gezogen. 

Es  wurden  sowohl  grössere  Stückchen,  wie  auch  dünnere 
und  dickere  Schnitte  mit  dem  Gefriermikrotom  angefertigt 
und  mit  Schwefelammon  behandelt. 

Eine  genauere  Differenzirung,  wo  die  in  Körnchen  ab- 
gelagerten Eisenpartikelchen  sich  finden,  lässt  sich  erzielen  durch 
vorherige  Härtung  in  Alkohol,  oder  indem  man  die  zu  schneiden- 
den Leberstückchen  kurze  Zeit  in  kochendes  Wasser  bringt, 
das  mit  einigen  Tropfen  Essigsäure  angesäuert  ist. 


A.   Bestimmung  des  Ferratingehalts  der  Leber  bei 
verschiedenen  Thieren. 

I.    Schwein. 

Mit  Schwefelammon  Dunkelfärbung  der  Leberstückchen  und  dickeren 
Schnitte.  Körnige  Ablagerung  von  Schwefeleisen  nirgends  zu  sehen. 
Besonders  in  der  Peripherie  der  acini  Leberzellen  dunkelgrün  gefärbt 

100  gr.  Leber  enthalten  0,2414  gr.  Ferratin  =  0,0145  gr.  Fe  *).  (Ge- 
funden 0,0151  gr.  Fe). 

Leberrückstand  enthält  noch  0,0135  gr.  Fe. 


*)  Bei   der  Berechnung  ist  der  durchschnittliche  Fe -Gehalt  des 
Ferratins  zu  6  Procent  angenommen  (cfr.  Schmiedeberg  I.e.). 
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II.  Schwein. 

Reaction  mit  Schwefelammonium  wie  bei  No.  I. 

100  gr.  Leber  enthalten  0,2920  gr.  Ferratin  =  0,0175  gr.  Fe.   (Gefunden 
0,0182  gr.  Fe). 

III.  Schwein. 
Reaction  wie  in  No.  I. 

100  gr.  Leber  geben  0,3028  gr.  Ferratin  =  0,0182  gr.  Fe.     (Gefunden 
0,0169  gr.  Fe  =  5,3  °/0). 

IV.  Schwein. 
Reaction  wie  in  No.  I. 

100  gr.  Leber  geben  0,1695  gr.  Ferratin   mit  0,0102  gr.  Fe.    (Gefunden 

0,0125  gr.  Fe). 
Das  vom  Ferratin  ablaufende  Filtrat  enthält  noch  0,0074  Fe. 
Der  extrahirte  Leberrückstand  enthält  noch  0,0349  gr.  Fe. 
Gesammtgehalt  der  Leber  an  Fe  0,0548  °/0. 

V.  Hund. 

Reaction  wie  in  No.  I. 

Die  Leber  wird  fein  zerhackt   und  von   dem  Brei  Portionen  ä  100  gr. 
abgewogen  und  dem  gleichen  Extractionsverfahren  unterworfen. 
Portion  L     100  gr.  geben  0,1671  gr.  Ferratin   mit  0,0103  gr.  Fe. 
(Gefunden  0,0093  gr.  Fe), 
fteben  dem  Ferratin  enthält  das  Dekokt  noch  0,003  gr.  Fe. 
Der  extrahirte  Leberruckstand  enthält  noch  0,0207  gr.  Fe. 
Gesammtgehalt  an  Fe  =  0,033  °/0. 
Portion  II.     100  gr.  geben  0,2052  gr.  Ferratin  mit  0,0123  gr.  Fe. 
(Gefunden  0,0112  gr.  Fe). 
Neben  Ferratin  enthält  das  Leberdekokt  nach  0,006  gr.  Fe. 
Der  extrahirte  Leberrückstaud  enthält  noch  0,0141  gr.  Fe. 
Gesammtgehalt  an  Fe  =  0,0313  °|0. 

VI.  Hund. 

Reaction  mit  Schwefelammon  wie  in  No.  I. 

100  gr.  Leber  geben  0,1540  gr.   Ferratin  mit  0,0092  gr.  Fe.    (Gefunden 

0,0105  gr.  Fe). 
Neben  dem  Ferratin  enthält  das  Dekokt  noch  0,0053  gr.  Fe. 
Der  Leberrückstand  enthält  noch  0,0219  gr.  Fe. 
Gesammtgehalt  an  Fe  =  0,0377  °|0. 

VII.  Katze. 
Reaction  wie  in  No.  I. 

70  gr.  Leber  geben  0,138  gr.  Ferratin,  also  100  gr.  enthalten  0,197  gr. 
Ferratin  mit  0,0118  gr.  Fe.     (Gefunden  0,0109  gr.  Fe  =  5,6  °/0. 
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Ich  erwähne  hier  noch  einige  Versuche,  die  ich  zu  anderen 
Zwecken  angestellt  habe. 

VIII.  Kalb. 

Bei  einer  Kalbsleber  wurde  ein  Lappen  abgebunden,  die  übrige  Leber 
mit  0,65  °|0  Kochsalzlösung  durchgespült  und  völlig  entblutet. 

Vom  entbluteten  Lebertheil  300  gr.  verarbeitet  enthalten  0,6032  gr., 
also  100  gr.  0,2011  gr.  Ferratin  mit  0,0121  gr.  Fe. 

Vom  nicht  entbluteten  Lebertheil  200  gr.  verarbeitet  enthalten  0,5120  gr., 
also  100  gr.  0,2560  gr.  Ferratin  mit  0,0154  gr.  Fe. 

IX.  Hund. 

Leber  mit  0,65  °|0  Kochsalzlösung  entblutet. 

200  gr.  enthalten  0,3541  gr.  Ferratin.  also  100  gr.  0,1771  gr.  Ferratin 
0,0106  gr.  Fe.    (Gefunden  0,0121  gr.  Fe). 

B.   Bestimmungen  in  Lebern  von  Menschen. 

X.  H.  W.,  Zimmermann,  32  J.  alt,  Selbstmord  durch  Erhängen. 
Sectionsbefund.  Hämorrhag.   Infarct  in  der  linken  unteren  Lunge, 

Echymosen  der  Pleura,  indurirte  Fettleber,  Schwellung  und  Hyperämie 
der  Milz,  Hyperämie  und  Induration  der  Nieren. 
Reaction  mit  Schwefelammon.    Diffuse  Dunkelgrünfärbung  des 
Leberparenchyms,  in  Stücken  und  dickeren  Schnitten ,  deutliche  Be- 
grenzung der  Leberacini,  keine  Ablagerung  des  Fe  in  Körnchen. 

200  gr.  enthalten  0,505  gr.  =  0,252  °|0  Ferratin  mit  0,0151  gr.  Fe. 
(Gefunden  0,0143  gr.  Fe). 

XI.  R.  E.,  Lokomotivheizer,  52  J.  alt,  Selbstmord  durch  Erhängen. 
Sectionsbefund.     Schlechter  Ernährungszustand,   chronische  Me- 
ningitis, Endarteritis  der  Basilararterien,  indurirte  Leber  mit  ober- 
flächlichen Narben. 

Reaction  mit  Schwefelammon.    Wie  bei  No.  X. 

200  gr.  Leber  enthalten  0,168  gr.  —  0,084  °|0  Ferratin  mit  0,0058  gr.  Fe. 

XII.  L.  Th.,  2  J.  alt,  Diphtherie,  erkrankt  am  4.  V.  94,  am  7.  V.  94  Tracbeo- 
tomie,  gest.  am  8.  V.  94. 

Sectionsbefund.  Diphtherie  des  Rachens,  Kehlkopfes,  der  Trachea 
und  der  grösseren  Bronchien.  Geringe  Trübung  und  fleckiges  Aus- 
sehen der  Leber.  Grosse  weiche  Milz.  Schwellung  der  Pe  yer'schen 
Platten  des  Dünndarms,  Schwellung  der  Mesenterialdrüsen. 

Reaction  mit  Schwefelammon.    Wie  bei  No.  10. 

200  gr.    Leber    enthalten    0,2262  gr.    =   0,1131  °|0    Ferratin  mit 
0,0068  gr.  Fe.    (Gefunden  0,0051  gr.  Fe  =  5  %). 
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XIII.  W.  Fr.,  28f4  J.  alt,  Diphtheria  gangraenosa,  erkrankt  am  26.  VI.  94, 
am  3.  VI.  94  Tracheotomie,  gest.  am  4.  VI.  94. 

Sectionsbefund.  Diphtherie  von  Schlund,  Kehlkopf.  Ausgedehnte 
Bronchopneumonie.  Starke  Trübung  von  Herz  und  Nieren,  Mesenterial- 
drüsen  geschwellt,  ebenso  einzelne  Peyer'sche  Plaques  des  Dünn- 
darmes. 

Reaction  mit  Schwefelammon.    Wie  in  No.  X. 

200  gr.  Leber  enthalten  0,115  gr.  =  0,058  °|0  Ferratin  mit  0,004  gr.  Fe. 

XIV.  Br.  A.,  2  J.,  Diphtherie,  erkrankt  am  28.  IV.  94,  am  3.  V.  94  Tracheo- 
tomie, gest.  am  7.  V.  94. 

Sectionsbefund.  Diphtherie  von  Schlund  und  oberen  Luftwegen. 
Pneumon.  Infiltrat,  der  Lunge.  Milzschwellung.  Geringe  Trübung 
von  Herz  und  Nieren. 

Reaction  mit  Schwefelammon.    Wie  bei  No.  X. 

200  gr.  Leber  enthalten  nur  sehr  wenig  Ferratin,  daher  dasselbe 
nicht  gewogen. 

XV.  R.  A.,  472  J.,  Diphtherie,  erkrankt  am  3.  IX.  94,  am  7.  IX.  94  Tracheo- 
tomie, gest.  am  9.  IX.  94. 

Sectionsbefund.  Diphtherie  der  Luftwege.  Pneumon .  des  linken 
Unterlappens,  pneumon.  Infiltrate  in  der  übrigen  Lunge.  Starke 
Trübung  und  Dilatation  des  Herzens.  Starke  Trübung  von  Niere 
und  Leber 

Reaction  mit  Schwefelammon.    Wie  bei  No*  X. 
200  gr.  Leber  enthalten  0,1685  gr.  =  0,084  °/0  Ferratin  mit  0,0054  gr.  Fe 

XVI.  M.  J.,  18|4  J.,  Diphtherie,  erkrankt  am  29.  VIII.  94,  am  5.  XI.  94  Tracheo- 
tomie, gest.  am  10.  IX.  94. 

Sectionsbefund.  Diphtherie  der  Luftwege,  Katharrhalpneumonie 
im  rechten  Ober-  und  linken  Unterlappen,  Milzschwellung,  Schwellung 
und  Hyperämie  des  Follikelapparates  des  Dünndarms,  starke  Trübung 
der  Nieren. 

Die  Leber  wurde  mit  physiolog.  Kochsalzlösung  völlig  entblutet. 
200  gr.  Leber  enthalten  nur  sehr  wenig  Ferratin,  dasselbe  daher  gar 
nicht  gewogen, 

XVII.  E.  E.,  31!*  J.,  Diphtherie,  erkrankt  am  3.  VIII.  94,  am  7.  VIII.  94 
Tracheotomie,  gest.  am  9.  VIII.  94. 

Sectionsbefund.  Diphtherie  der  Luftwege,  trübe  Schwellung  der 
Leber  und  der  Nieren,  Schwellung  des  Follikelapparates  des  Darmes 
und  der  Mesenterialdrüsen. 

Reaction  mit  Schwefelammon.    Wie  in  No.  X. 

200  gr.  Leber  enthalten  0,0120  gr.  =  0,006  °|0  Ferratin  mit  0,0004  gr.  Fe. 
Zeitschrift  für  physiologische  Chemie.  XX.  26 
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XVIII.  K.  Chr.,  l1!*  J.  alt,  Paidatrophie,  Brechdarchfall. 
Sectionsbefund.  Bronchopn  eumon,  frische  Pleuritis,  starker  Magen  - 

und  Darmkatarrh,  Trübung  der  parenchymatösen  Organe.  Atrophische 
Leiche. 
Reaction  mit  Schwefelammon.  Dickere  Schnitte  zeigen  ziem- 
lich intensive  Dunkelfärbung.  Die  Zellen  an  der  Peripherie  der  acini 
sind  mit  kleinsten  schwarzen  Körnchen  in  massiger  Zahl  versehen, 
auch  im  interacinösen  Bindegewebe  finden  sich  Fe-baltige  Zellen,  in 
den  Kapillaren  vereinzelte  Leukocyten,  die  Eisenkörnchen  tragen. 
(Siderosis  mittleren  Grades.) 

100  gr.  Leber  enthalten  0,086  gr.  Ferratin  mit  0,0052  gr.  Fe. 

XIX.  J.  A.,  12  Monate  alt,  seit  4  Wochen  Magen- Darmkatarrh. 
Sectionsbefund.    Magen- Darmkatarrh  mit  Schwellung  der  Mesen- 

terialdrüsen,  derbe,  blasse  Leber,  Hyperplasie  der  Milz,  Aspirations- 
herde in  der  Lunge. 
Reaction   mit  Schwefelammon.    Nur  diffuse  nicht  sehr  starke 
Dun  kelgrönfarbung. 

150  gr.  Leber  enthalten  0,077  gr.  =  0,052  °)0  Ferratin  mit  0,0031  gr.  Fe. 
(Gefunden  0,0042  gr.  Fe.) 

XX.  Fr.  E.,  5  Monate  alt,  Brechdurchfall. 
Sectionsbefund.     Allgemeine  Atrophie,   Darmkatarrh,  Bronchitis, 

Dichtheit  beider  Lungen  mit  geringem  Luftgehalt. 
Reaction  mit  Schwefelammon.  Schwarzgrunfärbung  von  Leber- 
stückchen und  dickeren  Schnitten,  die  Leberacini  sind  deutlich  be- 
grenzt, die  Zellen  selbst  diffuse  dunkelgrün  gefärbt,  was  besonders 
an  den  dickeren  Schnitten  deutlich  hervortritt,  sie  enthalten  Eisen- 
körnchen in  geringer  Menge;  in  den  Kapillaren  Fe -haltige  Leuko- 
cyten, im  interacinösen  Bindegewebe  Fe-haltige  Zellen. 

161  gr.  Leber  enthalten  0,1 172  gr.  =  0,073  °/0  Ferratin  mit  0,0043 gr.  Fe. 

XXI.  L.  W„  15  Wochen  alt,  Brechdurchfall. 
Sectionsbefund.     Starker  Magen  -Darmkatarrh  mit  starker  Hyper- 
ämie und  geringer  Stauung.    Sehr  atrophisches  Kind. 

Reaction  mit  Schwefelammon.  Dickere  Schnitte  zeigen  diffuse 
Dunkelgrünfärbung  des  Leberparenchyms.  Nirgends  körnige  Ab- 
lagerung des  Fe. 

115  gr.  Leber  enthalten  0,0247  gr.  =  0,0215  °|0  Ferratin  mit 
0,0015  gr.  Fe. 

Das  vom  Ferratin  ablaufende  Filtrat  enthält  noch  0,00128  gr.  Fe 
=  0,0011  gr.  Fe  auf  100  gr.  frische  Lebersubstanz  bezogen.  Die 
Asche  des  Leberrückstandes  enthält  noch  0,04102  gr.  Fe  =  0,0357  gr.  Fe 
pro  100  gr.  frische  Lebersubstanz. 

Der  Gesammtgehalt  der  Leber  an  Fe  beträgt  also  ungefähr  0,0383  °V 
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XXII.  H.  E.,  4  Monate  alt,  Diag.  Paidatrophie. 
Sectionsbefand.    Dichtheit  beider  Lungen  mit  geringem  Luftgehalt, 

Bronchitis,  Darmkatarrh,  allgem.  Atrophie. 
Reaclion  mit  Schwefelammon.     Intensive  Dimkelgrünfärbung 
in  Stücken  und   dickeren  Schnitten,  keine  körnige  Ablagerung  von 
Fe,  an  dünnen  Schnitten  Leberzellen  grünlich  gefärbt. 

135  gr.  Leber  enthalten  0,0924  gr.  =  0,07  °f0  Perratin  mit  0,004  gr.  Fe. 
(Gefunden  0,0029  gr.  Fe  =  4,1  °|0.) 

Der  Dekokt  der  Leber  enthält  neben  dem  Ferratin  noch  0,0069  gr.  Fe, 
mithin  0,005t  gr.  Fe  auf  100  gr.  frische  Lebersubstanz  bezogen.  Der 
Leberrückstand  enthält  noch  0,0581  gr.  Fe,  mithin  0,043  gr.  Fe  auf 
100  gr.  frische  Lebersubstanz. 

Der  Gesammtgehalt  der  Leber  an  Eisen  beträgt  demnach  0,0492  °|0. 

XXIII.  K.  A.,  3  Monate  alt,  Diagn.  Magen-Darmkatarrh. 
Sectionsbefund.     Massiger  Ernährungszustand,  gleichmässige  Ver- 
dichtung beider  Lungen,  leichte  Trübung  des  Herzfleisches.    Geringe 
Milzschwellung.      Schwellung    der   Follikel    und   Mesenterialdrüsen. 
Hyperämie  des  Gehirns.    Ohne  Behandlung  gestorben. 

Reaction  mit  Schwefelammon.  Sehr  intensive  Schwarzfärbung 
der  frischen  Leberstückchen.  Diffuse  Grünfarbung  der  Leberzellen 
besonders  an  der  Grenze  der  acini;  allenthalben  massenhafte  Ab- 
lagerung vou  Fe -Körnchen  in  den  Leberzellen.  In  den  Kapillaren 
Leukocyten  mit  regelmässig  geformten  Fe -Körnen.  Auch  im  inter- 
acinösen  Bindegewebe  körnige  Ablagerung  von  Eisen.  (Ausgeprägte 
starke  Siderosis.) 

135  gr.  Leber  ergaben  nur  0.0214  gr.  Ferratin  =  0,016  °/0  Ferratin 
mit  0,00096  gr.  Fe. 

Das  vom  Ferratin  ablaufende  Filtrat  wird  mit  salzsaurem  Alkohol 
gefällt.  Die  Fällung  verascht  enthält  0,0035  gr.  Fe  oder  0,0026  gr. 
pro  100  gr.  frische  Substanz,  der  salzsaure  Alkohol  0,0412  gr.  Fe  oder 
0,03  gr.  Fe  pro  100  gr.  frische  Substanz.  Der  extrahirte  Leberrückstand 
enthält  noch  0,3906  gr.  Fe  oder  0,2003  gr.  pro  100  gr.  frische  Leber- 
substanz.   Gesammtgehalt  der  Leber  =  0,2339  °/0  Fe. 

XXIV.  D.  A.,  2^3  J.  alt,  Miliartuberkulose. 

Sectionsbefund.     Miliartuberculose  der  Lunge,  Leber,  dura  mater. 

Reaction  mit  Schwefelammon.  Keine  Dunkelfärbung  der  Leber. 
Dieselbe  bleibt  auch  bei  langer  Einwirkung  (bis  zu  16  Stunden)  braun 
gefärbt.  (Stückchen  und  dickere  Schnitte.)  Nirgendwo  Fe-Körnchen. 
150  gr.  Leber  verarbeitet.  Das  Dekokt  gibt  mit  Weinsäure  keine 
Fällung  von  Ferratin,  färbt  sich  jedoch  mit  Schwefelammon  dunkelgrün. 
Bestimmung  des  Eisens  mit  Dekokt  leider  missglückt.  (Schätzungs- 
weise gegen  5  mgr.  Fe).  Der  extrahirte  Leberrückstand  enthält  noch 
0,0316  gr.  Fe,  mithin  0,0211  gr.  Fe  auf  100  gr.  frische  Lebersubstanz. 
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XXV.  L.  W.,  9  Wochen  alt,  Paidatrophie. 
Sectionsbefund.    Bronchitis,  allgemeine  Atrophie. 
Reaction  mit  Schwefelammon.     Intensive  Dunkelfärbung  der 

Leberstücken.  Diffuse  Grünfarbung  der  Leberzellen,  besonders  an 
der  Peripherie  der  acini,  diese  deutlich  begrenzt.  Nirgends  köruige 
Ablagerung  von  Fe. 

160  gr.  Leber  enthalten  0,0695  gr.  =  0,0434%  Ferratin  mit 
0,0025  gr.  Fe.    (Gefunden  0,0042  gr.  Fe). 

Das  Leberdekokt  enthält  neben  dem  Ferratin  noch  0,0095  gr.  Fe 
oder  0,0053  gr.  pro  100  gr.  frische  Lebersubstanz,  der  extrahirte  Leber- 
röckstand enthält  noch  0,0£60  gr.  Fe  oder  0,023  gr.  pro  100  gr.  frische 
Lebersübstanz.    Gesammtgehalt  der  Leber  =  0,0325  °|0  Fe. 

XXVI.  E.  L.,  2  Tage  alt. 

Sectionsbefund.    Allgemeine  Atrophie.    Icterus  neonatorum. 

Reaction  mit  Schwefelammon.  Keine  Dunkelfärbung  in  grösse- 
ren Stücken  und  dickeren  Schnitten;  auch  nach  langer  Einwirkung 
behalten  diese  ihre  Braunfärbung  bei.    Nirgends  körnige  Ablagerung. 
115  gr.  Leber  geben  0,135  gr.  =  0,1174°|0  Ferratin  mit  0,007  gr.  Fe. 
(Gefunden  0,0051  gr.  Fe  =  4,4  °|0. 

.Das  Leberdekokt  enthält  noch  neben  Ferratin  0,002  gr.  Fe  oder 
0,0017  gr.  Fe  pro  104  gr.  frische  Leber,  die  Asche  des  Leberrück- 
standes enthält  noch  0,0126  gr.  Fe  oder  0,010  gr.  Fe  pro  100  gr. 
frische  Substanz.    Gesammtgehalt  =  0,0168  °|0  Fe. 

XXVII.  R.  J.,  30  J.  alt,  Rückenmarksquetschung.  Dem  P.  stürzte  14  Tage 
ante  mortem  eine  250  Pfund  schwere  Kohlentonne  aus  20  Fuss  Höhe 
auf  Rücken  und  Kopf;  Lähmung  der  unteren  Extremitäten. 

Sectionsbefund.  Ausgedehnte  Blutung  unter  der  Kopfhaut.  Hypo- 
stat.  Pneumon.  der  Lunge ,  Lungenödem ,  eitriger  Inferct  der  Niere, 
Blasenkatarrh ,  starke  Kyphose,  an  den  Wirbelkörpern  selbst  keine 
Verletzung. 

Reaction  mit  Schwefelammon.  Nur  diffuse,  nicht  sehr  inten- 
sive Grünfärbung  des  Leberparenchyms ,  keine  körnige  Ablagerung 
von  Fe. 

200  gr.  Leber  enthalten  0,050  gr .  =  0,025  °|0  Ferratin  mit  0,0015  gr.  Fe. 
Der  Leberrückstand  enthält  noch  0,0244  gr.  Fe  oder  0,0122  gr.  pro 
100  gr.  frische  Substanz.     Gesammtgehalt  ca.  0,0137  °/0. 

XXVIII.  R.N.,  23  J.  alt,  Phtise.  Sehr  abgemagerter  Pat. 
Sectionsbefund.  Tuberkulose  beider  Lungen  mit  grossen  Cavernen 
in  beiden  Spitzen  und  zahlreichen  Bronchi eetasieen,  von  denen  eine 
links  mit  der  Pleura  communicirt,  Pneumothorax  links.  Starke  Leber- 
trübung, grosse,  weisse  Milz,  starke  ausgedehnte  Tuberkulose  des 
unteren  Dünndarms,  proc.  vermiform.,  Blind-  und  Dickdarms,  Schwel- 
lung und  Verkäsung  der  Mesenterial drüsen. 
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Reaction   mit   Seh wefelammon.     Nur  diffuse,  nicht  intensive 
Grünfärbung  des  Leberparenchyms,  keine  körnige  Ablagerung  von  Fe. 
100  gr.  Leber  gaben  nur  einen  sehr  geringen  Niederschlag  von 
Fer ratin.    Derselbe  daher  nicht  gewogen. 

XXIX.  Seh.  Chr.,  46  J.  alt,  Phtise.  Stark  abgemagerter  Pat. 
Sectionsbefund.  Starke  Tuberkulose  der  Lungen  mit  wallnuss- 
grossen  Gavernen,  Tuberkulose  der  Leber,  Milz,  Nieren.  Tuberkulöses 
Geschwür  im  Cöcum. 
Reaction  mit  Schwefelammon.  Nur  geringe  Dunkelgrünfärbung 
makroskopisch;  an  dickeren  Schnitten  die  Leberzellen,  besonders  an 
der  Peripherie  der  acini  grün  gefärbt.  Keine  körnige  Ablagerung 
von  Fe. 

20O  gr.  Leber  geben  0,1904  gr.  =  O,0952°|o  Ferratin  mit  0,0057  gr.  Fe. 
(Gefunden  0,005  gr.) 

Das  Dekokt  enthält  ausserdem  noch  0,0046  gr.  Fe  (oder  0,0023  gr. 
pro  100  gr.  frische  Lebersubstanz).  Der  extrahirte  und  veraschte 
Leberrückstand  enthält  noch  0,1176  gr.  oder  0,0588  gr.  Fe  pro  100  gr. 
irische  Substanz. 

Die  Leber  enthält  im  Ganzen  also  0,0658  °(0  Fe. 

XXX.  Seh.  L.,  25  J.  alt,  Phtise.    Mageres  Individ. 
Sectionsbefund.     Gbroniscbe  Lungenschwindsucht  mit  Verkäsung 

und  grossen  Cavernen.  Tuberkulose  der  Leber,  Niere.  Amyloide  Ent- 
artung von  Leber,  Milz,  Nieren.  Tuberk.  Geschwüre  im  Cöcum  und 
Dickdarm.  Tuberk.  des  Kehlkopfs. 
Reaction  mit  Schwefelammon.  Sehr  intensive  Dunkelgrün- 
färbung der  Leber  in  Stücken  und  Schnitten,  Leberzellen  diffus 
dunkelgrün  gefärbt.  Vereinzelte  körnige  Ablagerung  von  Fe  in  Leuko- 
cyten,  die  in  den  Kapillaren  liegen. 

300  gr.Leber  enthalten  0,645  gr.  =  0,2150°|0  Ferratin  mitö,0129gr.  Fe. 
(Gefunden  0,0091  gr.  Fe  =  4°|0.) 

Das  Leberdekokt  enthielt  ausserdem  noch  0,0225  gr.  Fe  oder 
0,0075  gr.  Fe  pro  100  gr.  frische  Leber. 

Der  Leberrückstand  enthielt  0,1041  gr.  Fe  oder  0,0347  gr.  pro 
100  gr.  frische  Leber. 

Gesammteisengehalt  der  Leber  mithin  0,0513  °|0  Fe. 

XXXI.  M.  L.,  29  J.  alt.     Multiple  Sklerose  seit  3  Jahren  bestehend,  stark 
heruntergekommen,  allgem.  Marasmus,  Decubitus. 

Sectionsbefund.  Ausged ehnte  insel förmige  Sklerose  im  Hirne  und 
Rückenmark.  Pneumon.  beider  Unterlappen,  Milzschwellung,  trübe 
Schwellung  der  Leber,  Niere,  geringe  des  Herzens.  Schwerer  De- 
cubitus am  Oberschenkel,  Kreuzbein,  zwischen  den  Knieen. 
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Reaction   mit   Schwefelammon.      Schwache   Grünfärbung   an 
dickeren  Schnitten  und  Stückchen.  Keine  körnige  Ablagerung  von  Fe. 

200  gr.  Leber  enthalten  0,0490  gr.  —  0,0245  °/0  Ferratin  mit 
0,0013  gr.  Fe. 

XXXII.  M.  J.,  25  J.  alt,  Diabetes.  Magerer  Pat.  Seit  2  Jahren  Diabetes. 
Im  diabetischen  Coma  in  die  medic.  Klinik  gebracht  am  11.  VI.  94. 
(1—2  °|0  Zucker,  Aceton,  Acetessigsäure),  gest.  am  16.  VI.  94. 

Sectionsbefund.     Käseknötchen  im   R-Oberlappen.     Ausgedehnte 

Abscesse  des  1.  Unterlappens.     Trübung  des  Herzfleisches  und  der 

Nieren.    Derbes  Pancreas. 
Reaction    mit    Seh wefelammon.      Deutliche    Abgrenzung   der 

Leberacini,   diffuse  Grünfärbung  der  Leberzellen.     Nirgends  körnige 

Ablagerung. 

200  gr.  Leber  enthalten  0,0934  gr.  =  0,0467  °|0  Ferratin  mit 
0,003  gr.  Fe. 

XXXIII.  A.  M.,  79  J.  alt.    Perniciöse  Anämie. 
Sectionsbefund.  Pneumon.  Infiltrate,  Atrophie  des  Herzens,  Atrophie 

der  Leber,  Milzschwellung,  Atrophie  des  Gehirns.  Gystitis. 
Reaction  mit  Schwefelammon.  Diffuse  Dunkelgrünfärbung  der 
Leberzellen ,  bes.  der  in  der  Peripherie  der  acini  gelegenen ;  diese 
letzteren  enthalten  auch  Fe-Körnchen  in  massiger  Anzahl.  Daneben 
liegt  Eisen  schollen  förmig  in  den  Leukocyten  der  Blutgefässe.  Im 
interacinösen  Bindegewebe  Fe-Körnchen  haltige  Zellen. 

100  gr.  Leber  geben  0,0660  gr.  Ferratin  mit  0.0039  gr.  Fe.  (Ge- 
funden 0,0029  gr.  Fe). 

Neben  dem  Ferratin  enthält  das  Dekokt  noch  0,0114  gr.  Fe,  der 
Leberrückstand  enthält  noch  0,0379  gr.  Fe. 

Gesammtgehalt  der  Leber  =  0,0522  °f0  Fe. 

XXXIV.  W.  A.,  29  J.  alt,  Lymphomata  malign. 
Sectionsbefund.    Sarcom  der  Thymus  mit  Einengung  der  oberen 

Halsvene.    Sarcomatose  der  Lunge.     Pleuraerguss  mit  Sarcomatose 
der  Pleuren. 
Reaction   mit   Schwefelammon.    Keine  Dunkelfärbung,  keine 
körnige  Ablagerung  von  Fe. 

200  gr.  Leber  geben  0,033  gr.  =  0,0165  °|0  Ferratin  mit  0,001  gr.  Fe. 
Neben  dem  Ferratin  enthält  das'  Dekokt  noch  0,0042  gr.  Fe  oder 
0,0021  gr.  pro  100  gr.  frische  Substanz. 

Der  Leberrückstand  enthält  noch  0,04382  gr.  oder  0,02191  gr.  Fe 
pro  100  gr.  frische  Substanz. 

Gesammtgehalt  der  Leber  =  0,0250  °|0. 
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XXXV.  L.  J.,  58  J.  alt.    Carcinoma  linguae,  exstirpatio  lingu. 
Sectionsbefund.    PleuropneumoD.  des  rechten  Unterlappens.     In- 
duration der  Leber,  Milzschwellung,  Induration  der  Nieren.  Alte  Lues. 
Schlecht  genährter  Pat. 

Reaction  mit  Schwefelammon.  Massige  diffuse  Grünfärbung 
an  dickeren  Schnitten.    Keine  körnige  Ablagerung. 

200  gr.  Leber  geben  nur  sehr  wenig  Ferratin.      Dasselbe  daher 
nicht  gewogen. 

XXXVI.  0.  K.,  29  J.  alt.    Peritonitis. 

Sectionsbefund.  Sehr  grosse  Darmeinschiebung  (angeblich  seit 
6  Wochen  bestehend).  Eitrige  Peritonitis,  Verlagerung  von  Dünndarm- 
schlingen unter  das  ausgedehnte  kleine  Netz.  Trübung  der  paren- 
chymatösen Organe. 

Reaction  mit  Schwefelammon.  Starke  Schwarzfarbung  (Stücke 
und  dickere  Schnitte).  Dunkelfärbung  der  Leberzellen,  bes.  der  in 
der  Peripherie  der  acini  gelegenen;  die  Zellen  reichlich  Fe-Körnchen 
enthalten.  Fe-Körnchen  in  den  Leukocyten  der  Kapillaren.  Inter- 
acinöses  Bindegewebe  enthält  ebenfalls  Zellen  mit  Fe-Körnchen. 
(Starke  Siderosis.) 

300  gr.  Leber  geben  0,609  gr.  =  0,203  °|0  Ferratin  mit  0,0122  gr.  Fe. 
(Gefunden  0,0098  gr.  Fe.) 

Das  Dekokt  enthält  neben  dem  Ferratin  noch  0,0142  gr.  Fe  oder 
0,0037  gr.  Fe  pro  100  gr.  frische  Substanz.    Der  Leberrückstand  ent- 
hält noch  0,1876  gr.  Fe  =  0,0625  gr.  Fe  pro  100  gr.  frische  Substanz- 
Gesammtgehalt  der  Leber  =  0,076  °|0  Fe. 

Wie  die  ersten  9  Versuche  ergaben,  lässt  sich  bei  genau 
gleichmässiger  Ausfuhrung  der  angegebenen  Methode  sehr  wohl 
ein  Schluss  auf  den  Gehalt  einer  Leber  an  Ferratin  machen. 

Es  fand  sich  im  Allgemeinen  bei  Thieren  etwa 
0,15  — 0,3°/0  Ferratin  mit  einem  Fe-Gehalt  von 
0,01— 0,018  gr. 

Beim  Menschen  ergaben  meine  Versuche  im  allgemeinen 
einen  geringeren  Ferratingehalt  wie  bei  Thieren. 

Annähernd  die  gleiche  Menge  fand  sich  in  Fall  10  in 
der  Leber  eines  Selbstmörders,  der  bald  nach  dem  Tode  zur 
Obduction  kam.  Bei  einem  zweiten  Selbstmörder  fand  sich 
wenig  Ferratin  (Fall  11).  Derselbe  hatte  jedoch  alte  Lues, 
chron.  Meningitis  und  war  ein  ziemlich  mageres  Individuum. 
Die  Leber  kam  erst  mehrere  Tage  nach  dem  Tode  zur  Ver- 
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arbeitung  (indesseifohne  dass  am  Organ  Fäulnisserscheinungen 
zu  bemerken  waren).  Es  erklärt  sich  wohl  hiermit  der  geringe 
Ferratingehalt. 

Um  zu  sehen,  wie  viel  der  Leber  von  ihrem  ganzen 
Eisengehalt  durch  das  angewandte  Verfahren  als  Ferratin 
entzogen  wird,  habe  ich  folgenden  Versuch  angestellt. 

Die  Leber  einer  Katze  wurde  durch  Ausspülen  mit  einer 
2,5proc.  Rohrzuckerlösung  völlig  blutleer  gemacht.  Es  liess 
sich  dann  aus  der  so  behandelten  Leber  0,177  gr.  Ferratin 
darstellen  mit  0,0106  gr.  Fe  (gefunden  0,0094  gr.  Fe),  der 
Leberrückstand  enthielt  noch  0,0086  gr.  Fet08=  0,006  gr.  Fe. 
Es  lässt  sich  also  ungefähr  50 — 60°/0  des  gesammten  Eisen- 
bestandes aus  der  Leber  als  Ferratin  extrahiren. 

Durch  die  einmalige  Extraction  lässt  sich  übrigens,  wie 
ich  oben  gezeigt  habe,  bereits  der  grösste  Theil  des  in  der 
Leber  enthaltenen  Ferratins  erschöpfen,  sofern  die  Leber  ge- 
nügend zerkleinert  ist.  Der  im  Leberrückstand  zurückbleibende 
Eisenbestand  gehört  demnach  grösstentheils  anderen  Eisen- 
verbindungen an ,  die  nicht  in  den  wässerigen  Auszug  über- 
gehen  (s.  z.  B.  das  Zaleski'sche  Hepatin). 

Die  Schweine-  und  Kalbslebern  wurden  frisch  vom  Fleischer 
bezogen,  die  Lebern  von  Hunden  und  Katzen  den  durch  Ver- 
bluten getödteten  Thieren  entnommen  und  sofort  weiter  ver- 
arbeitet. 

In  den  meisten  Fällen  wurde  in  dem  dargestellten  Ferratin 
noch  das  Eisen  bestimmt. 

Die  Asche  des  reinen  Ferratins  besteht  fast  ausschliesslich 
aus  Eisen,  es  sind  nur  verschwindende  Mengen  anderer  Salze 
beigemengt.  Es  wurde  daher  das  Ferratin  im  gewogenen  Tiegel 
verascht,  die  Asche  gewogen,  dann  mit  Schwefelsäure  gelöst, 
reducirt  und  mit  Chamäleonlösung  titrirt. 

Der  Gehalt  des  Ferratins  an  Fe  betrug  etwa  4 — 6*/0. 
Die  Fehlerquellen  sind  indess  bei  so  kleinen  Mengen,  wie  sie 
mehrmals  zur  Bestimmung  kamen,  auch  bei  peinlichster  Sorgfalt 
noch  ziemlich  grosse. 

Das  Leberdekokt  enthält  nach  dem  Ausfällen  des  Ferratins 
noch  kleine  Eisenmengen,  die  im  Allgemeinen  zur  Menge  des 
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Ferratins  in  keinem  bestimmten  Verhältnisse  stehen.  Es 
entspricht  eher  einem  hohen  Gesammteisengehalt  in  der  Leber 
auch  eine  grössere  Menge  Eisen,  das  in  dem  vom  Ferratin 
ablaufenden  Filtrat  gelöst  ist.    So  z.  B.  Fall  23,  30  und  33. 

In  Fall  23  habe  ich  das  Filtrat  mit  Alkohol  gefallt  und 
dann  Salzsäure  zugesetzt.  Der  entstandene  Niederschlag  ver- 
ascht, enthielt  0,0035  gr.^Fe,  der  salzsaure  Alkohol  0,0411  gr.  Fe. 

Es  würde  also  der  weitaus  grösste  Theil  der  mit  Wasser 
extrahirbaren  Eisen  Verbindungen  in  diesem  Falle  aus  an- 
organischen, oder  wenigstens  leicht  zerlegbaren  organischen 
Verbindungen  bestanden  haben. 

Was  das  Verhältniss  des  Ferratingehaltes  zur  Intensität 
der  mikrochemischen  Reaction  mit  Schwefelammon  anlangt,  so 
scheint  ein  bestimmter  Zusammenhang  nicht  zu  bestehen. 

Im  allgemeinen  geben,  wie  das  schon  H.  Quincke1) 
hervorgehoben  hat,  sehr  viele  Lebern  mit  Schwefelammon  eine 
grünliche  Färbung,  die  besonders  an  Stücken  und  dickeren 
Schnitten  hervortritt. 

In  Fall  24,  26  und  34  trat  an  den  frischen  Organen 
«ine  Dunkelfärbung  überhaupt  nicht  ein,  trotz  langer  Ein- 
wirkung des  Schwefelammons.  Die  Leberstückchen  behielten 
ihre  braune  Farbe  bei,  dickere  Schnitte  zeigten  ebenfalls 
keine  Grünfärbung.  In  gehärtetem  Zustande  habe  ich  die 
Lebern  leider  nicht  untersucht. 

Der  Eisengehalt  der  Lebern  ist  in  allen  diesen  Fällen 
ein  ziemlich  geringer  0,02— 0,025  °/0  (oder  0,08—  0,1  °/ö  der 
Trockensubstanz,  diese  zu  25°/0  der  frischen  Substanz  ge- 
rechnet). In  Fall  24  fand  sich  gar  kein  Ferratin,  das  Leber- 
dekokt   blieb    beim   Zusatz   von  Weinsäure   völlig  klar  und 


*)  H.  Quincke.  Zur  Physiolog.  und  Patholog.  des  Blutes.  Deutsch. 
Archiv  für  klin.  Medicin,  Bd.  XXXIII,  1883,  S.  38.  Zaleski  behauptet, 
dass  alle  seine  Lebern  mit  Schwefelammon  Dunkelgrünfärbung  gegeben 
hätten.  Seine  Untersuchungen  beziehen  sich  indessen  in  der  Hauptsache 
auf  Thiere  (bei  denen  die  Reaction  überhaupt  eine  intensivere  ist)  und 
nur  auf  3  Menschenleben!  (Menschenfoetus,  Anaemia  perniciosa,  Diabetes), 
die  übrigens  einen  hohen  Eisengehalt  aufweisen.  (Von  ihm  unausgespült 
untersucht.) 
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auch  bei  hierauf  folgendem  Erwärmen  schied  sich  kein  Nieder- 
schlag ab.  In  Fall  34  fand  sich  nur  sehr  wenig  Ferratin,  in 
Fall  26  ziemlich  viel;  jedoch  enthielt  in  diesem  letzteren  Falle 
derselbe  nur  etwa  4°/0  Fe. 

Die  Brühe  enthielt  in  allen  3  Fällen  noch  kleine  Eisen- 
mengen; in  Fall  24  wurde  dasselbe  nur  qualitativ  nachgewiesen. 
Die  quantitative  Bestimmung  missglückte. 

Das  Fehlen  jeglicher  Reaction  mit  Schwefel- 
ammon  deutet  also  allerdings  auf  einen  geringen 
Eisengehalt  der  Leber  und  ist  in  der  Regel  auch 
der  Ferratinbestand  vermindert;  allein  anderer- 
seits lässt  sich  aus  einer  intensiven  Reaction,  wobei 
zugleich  Fe-haltige  Leukocyten,  Fe-Ablagerung 
im  interacinösen  Bindegewebe,  in  den  Leberzellen 
selbst,  sich  findet,  noch  nicht  auf  einen  hohen, 
resp.  erhöhten  Ferratingehalt  der  Leber  schliessen. 

Es  sind  mir  leider  nur  5  Fälle  von  ausgesprochener 
Siderosis  der  Leber  vorgekommen.     (18,  20,  23,  33,  36). 

Der  Ferratingehalt  übersteigt  in  diesen  Fällen  jedenfalls 
die  sonst  gefundenen  Normalzahlen  nicht;  es  fand  sich  nur 
in  einem  Falle  (No.  36,  Peritonitis)  0,203  gr.,  eine  Menge, 
die  etwa  den  bei  Thieren  gefundenen  Zahlen  entspricht. 

Eisenpräparate  hat  dieser  Kranke  während  der  Be- 
handlung nicht  bekommen. 

In  den  4  übrigen  Fällen  fanden  sich  nur  Verhältnis  smässig 
geringe  Mengen  von  Ferratin. 

Der  absolute  Fe-Gehalt  betrug  in  Fall  33  0,0513  gr. 
=  etwa  0,2  °/0  der  Trockensubstanz.  In  Fall  23,  bei  einer 
allerdings  starken  Siderosis,  fand  sich  0,2339  gr.  Fe  =  etwa 
0,936  °/o  der  Trockensubstanz  (diese  wie  oben  zu  ca.  25°/* 
der  frischen  Substanz  berechnet1). 


x)  Nach  den  Untersuchungen  von  Oi dlrmann  (die  anorgan.  Be- 
standteile der  Leber  und  Milz  etc.,  gekr.  Preisschrift,  Lünnich  1858)  und 
anderen  Untersuchern  beträgt  der  Eisengehalt  der  normalen  blutbaltigen 
Leber  etwa  0,08  °|0  der  Trocken-  oder  0,02  °J0  der  frischen  Substanz. 
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Ein  Fall  von  perniciosa*  Anämie  weist  nur  0,066  •/* 
Ferra tin  auf  bei  einem  Gesammteisenbestand  der  Leber  von 
0,0513  °/0  Fe  =  etwa  0,2  °/0  der  Trockensubstanz. 

Von  acuten  Krankheiten  standen  mir  eigentlich  nur 
Lebern  von  Kindern  zur  Verfügung,  die  an  Diphtherie,  bezw. 
Brechdurchfall  gestorben  waren.  Es  lässt  sich  hier  ein  directer 
Einfluss  der  Krankheit  auf  den  Ferratingehalt  nicht  gleich- 
massig  nachweisen. 

Im  Allgemeinen  war  derselbe  besonders  gering  bei  schlecht 
genährten,  atrophischen  Kindern. 

Es  ist  ja  immerhin  zu  vermuthen,  dass  die  bei  dem 
Blutkörperchenzerfall  abgeschiedenen  Eisenkörnchen  in  andere 
organische  Verbindungen  übergeführt  und  so  dem  Körper  als 
Blutbildungsmaterial  wieder  zugeführt  werden,  soweit  sie 
nicht  durch  die  Galle  eliminirt  werden.  (Vergl.  die  Versuche 
von  IL  Quincke,  Minkowski  und  Naunyn  1.  c.) 

Von  H.  Quincke1)  ist  bereits  constatirt,  dass  die  Leber 
bei  Thieren,  denen  wiederholte  grosse  Blutentziehungen  ge- 
macht wurden,  schon  makroskopisch  blass  aussehend,  mit 
Schwefelammon  keine  Fe-Reaction,  keine  Spur  von  Grün- 
farbung  gab.  Das  gleiche  Resultat  erhielt  Schmiedeberg*} 
bei  einem  Hunde,  den  er  2  Monate  lang  nur  mit  reiner  Milch 
fütterte  und  dem  er  obendrein  in  jedem  Monate  je  150  cbcm. 
Blut  entzog.  (Letzterer  schliesst  daraus,  dass  das  Ferratin 
aus  der  Leber  fast  völlig  verschwunden  und  zur  Blutbildung 
verbraucht  worden  sei.  Vergleiche  auch  meine  oben  mit- 
getheilten  Fälle). 

Auch  sonst  scheint  aus  meinen  Resultaten  hervorzu- 
gehen, dass  der  Ferratingehalt  der  Leber  mit  dem  allgemeinen 
Ernährungszustand  zusammenhängt.  Lange  dauernde ,  er- 
schöpfende Krankheiten  vermindern  den  Bestand  der  Leber 
an  blutbildendem  Material.    (Vergl.  No.  28,  31,  32,  33,  34,  35). 

Verständlich  ist  der  geringe  Ferratingehalt,  wenn  man 
bedenkt,    dass    auch    beim   hungernden    Thiere    bedeutende 


*)  H.  Quincke.    Zur  Physiolog.  und  Pathol.  des  Blutes,  S.  36. 
2)  L.  c,  S.  10. 
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Eisenmengen  in  den  Darm  ausgeschieden  werden;  es  muss 
das  schliesslich  zu  einer  Erschöpfung  des  Organismus  an 
eisenhaltigen  Verbindungen  (Hämoglobin,  Ferratin  und  andern 
Eisenverbindungen  in  den  Körperorganen)  führen. 

Ein  Einfluss  des  Alters  auf  den  Ferratingehalt  lässt  sich 
aus  meinen  Versuchen  nicht  folgern.  Den  Totaleisengehalt 
fand  Bunge1)  bei  neugeborenen  Thieren  beträchtlich  höher 
als  bei  ausgewachsenen.     Ebenso  Zaleski. 

In  Fall  21,  22,  25  ist  der  Gesammteisengehalt  der  Leber 
n  ur  wenig  über  dem  Durchschnitt.  Ein  absolut  sicherer  Schluss 
lässt  sich  natürlich  wegen  des  wechselnden  Blutgehaltes  der 
Leber  überhaupt  nicht  machen. 

Der  Ferratingehalt  der  menschlichen  Leber 
$eht  also  nach  meinen  Resultaten  im  Grossen  und 
Ganzen  dem  allgemeinen  Ernährungszustand  parallel. 
Ob  derselbe  bei  gesteigertem  Blutkörperchenzerfall  und  dadurch 
bedingter  patholog.  Siderosis  verringert  ist,  lässt  sich  mit 
Sicherheit  noch  nicht  entscheiden.  Er  ist  jedoch  kaum  über 
die  Norm  gesteigert.  Weitere  Untersuchungen  in  dieser  Rich- 
tung wären  jedenfalls  von  Interesse. 

Kiel,  Mitte  December  1894. 


x)  L.  c 

(Hierzu  Tabelle  siehe  Anlage.) 


No.  des 
Versuch». 


nmt- 
anFe 
Waa  ,  K)  gr. 
:he 
übst.) 


I 

II 
III 
IV 


VI 
VII 

VIII 

IX 
X 
XI 
XII 
XIII 
XIV 
XV 
XVI 
XVII 
XVIII 
XIX 
XX 
XXI 
XXII 
XXIII 
XXIV 
XXV 
XXVI 
XXVII 
XXVIII 
XXIX 
XXX 
XXXI 
XXXII 

XXXIII 
XXXIV 
XXXV 
XXXVI 


Schwi )3 
best, 

i 

)548 

(Hund<>33 
>313 

»377 

Katzel^1 
/Kalbs     . 

* 
Hund 
SuicW 

» 
Diph«! 


4 

i 
Ma*re 

Brecl 

383 
492 
339 
2 
^325 
168 
137 
>est 
658 
522 
Muli  >est 
Diab 

per„522 
250 
*es 
76 


Milia 

Paic 

Atro 

Rücl 

Phti 


Lym 
Gare  >esl 


Peril 


Be 

interacinösen  Bind 


Bemerkungen. 


Mit  0.65  °/0  NaCl-Lösung  entblutet. 

»        »  »  » 

Alte  Lues,  ebron.  Meningitis.    Mag.  Individ. 
Gangraenöse  Diphtherie.    8  Tage  krank. 

Leber  entblutet  mit  0,65 °f0  NaCl-Lösung. 

Atrophie.    Massige  Siderosis.     l1^  J.  alt. 

12  Monate  alt.    4  Wochen  Magen  dar  mkatarrb. 

Atrophie.    Massige  Siderosis. 

Starke  Atrophie.     15  Monate  alt. 

Allgem.  Atrophie.    4  Monate  alt. 

Sehr  starke  Siderosis.    3  Monate  alt. 

21!,  J.  alt. 

Allgem.  Atrophie.     9  Wochen  alt. 

2  Tage  alt. 

14  Tage  nach  der  Verletzung  gestorb.  Eitrige  Cystitis. 

23  J.  alt. 

46  J.  alt. 

25  J.  alt. 

Seit  3  Jahren  bestehend,  grosser  Decubitus.  29  J.  alt. 

25  J.  alt.    Mageres  Indiv.     Seit  2  Jahren  Diabetes. 

Tod  im  Coma. 
79  J.  alt.    Massige  Siderosis. 
29  J.  alt.    Ausgedehnte  Sarcomatose. 

29  J.   alt.     Seit  Wochen   grosse  Darmeinschiebung, 
diffuse  Peritonitis. 


,mer  mitten ,    III    Fe-Körnchen  haltige  Leukocyten ,    IV  Eisenkörnchen  im 


lieber  den  Schwefelgehalt  verschiedener  Keratinsubstanzen. 

Von 

P.  Mohr. 


(Aus  dem  thierchemischen  Institut  der  Universität  Breslau.) 
(Der  Redaction  zugegangen  am  16.  December  1894.) 


Ueber  die  meisten  im  thierischen  Organismus  vorkommen- 
den Stoffe  existiren  bezüglich  ihrer  chemischen  Zusammen- 
setzung weitgehende  Untersuchungen,  dagegen  besitzen  wir 
über  die  Keratinsubstanzen,  zu  denen  bekanntlich  Hörn,  Haare, 
Wolle  etc.  gehören,  wenige,  zum  Theil  sehr  von  einander 
abweichende  Untersuchungen. 

Was  den  Gehalt  des  Keratins  an  Schwefel  anbelangt, 
so  ist  derselbe  bei  den  verschiedenen  Keratinsubstanzen  als 
sehr  schwankend  gefunden  worden,  was  vielleicht  seinen 
Grund  in  den  Reinigungsmethoden  hat,  die  es  nur  sehr 
schwer  ermöglichen,  reine  Hornsubstanz  zu  isoliren. 

So  fand  van  La  er1)  in  den  Menschenhaaren  4,63  bis 
5,44 %  Schwefel,  während  v.  Bibra*)  in  den  Haaren  eines 
10  jährigen  Knaben  3,83  °/0  Schwefel  und  in  den  rothen  Haaren 
eines  Mannes  von  30  Jahren  sogar  8,23  °/0  Schwefel  nachwies. 
Als  Mittel  von  46  Untersuchungen  gibt  v.  Bibra  als  Schwefel- 
gehalt der  Haare  4,83  °/0  an.  Den  grössten  Gehalt  an  Schwefel 
zeigten,  wie  schon  erwähnt,  die  rothen  Haare  eines  30jährigen 
Mannes,  nämlich  8,23  °/0»  während  andere  rothe  Haare  nur 
4,17  bis  5,27  und  5,77  °/0  Schwefel  enthielten.    Vauquelin8) 


*)  Beilstein  1883,  S.  2097. 

*)  Ann.  d.  Chem.  u.  Pharm.  XCV1,  S.  289—302. 

3)  Ann.de  chim.  LVIII,  S.41. 
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fand  in  rolhen,  blonden  und  weissen  Haaren  mehr  Schwefel 
als  in  schwarzen. 

Ausser  den  Haaren  sind  von  v.  Bibra  noch  verschiedene 
andere  Keratinsubstanzen  in  den  Kreis  seiner  Untersuchungen 
.gezogen  worden.    Die  dabei  gefundenen  Zahlen  sind  folgende: 

Hörn  des  Ochsen  3,04  °|0,  der  Antilope  1,24  °/0,  des  Schafes  1,74  °|0,  der 
Gemse  3,26  °|0.  des  Nashorns  3,20  °f0  Schwefel. 

Klaue  des  Hasen  2,91  °f0,  des  Rehes  3,02  °/0,  der  Gemse  1,46  °;o,  des 
Schafes  1,20  °|«,  des  Ochsen  1,44  °|0,  des  Kalbes  1,61  °|0,  des  Hundes 
2,70 °|0,  des  Fuchses  2,77  °|0,  des  Bären  1,37  °/0  Schwefel;  ferner  Nagel 
des  Menschen  2,73  °f0  und  Fischbein  3,49  °|0  Schwefel. 

Haare  des  Kaninchens  und  Hasen  3,10  °/0  (3,06 — 3,15  °|0),  der  Gemse 
5,04  °/0,  des  Rehes  2,13  °/0,  des  Schweines  3,42  °|0,  des  Pferdes  3,68°|0 
(3,30—4,01),  des  Hundes  4,40°|0,  des  Fuchses  3,76  °|0,  des  Bären  3,90°|0 
und  Schafwolle  0,87  °|0  Schwefel. 

Mulder1)  fand  in  Kuhklauen  3,4 °/0,  in  Pferdehufen  3°/8 
und  in  weissen  Kuhhaaren  5,4 °/0  Schwefel.  W.  Henneberg1) 
gibt  den  Schwefelgehalt  der  gereinigten  Wolle  zweier  Hammel 
im  Mittel  als  3,4  und  3,56  °/0  an.  Um  sich  nun  ein  klares 
Bild  über  den  Schwefelgehalt  der  Keratine  zu  verschaffen, 
erschien  es  geboten,  dieselben  nach  einer  einheitlichen  Methode 
zu  reinigen  und  zu  analysiren. 

Auf  Veranlassung  von  Herrn  Prof.  Dr.  Weiske  unter- 
nahm ich  es  daher,  zunächst  den  Schwefelgehalt  verschiedener 
Keratine  festzustellen. 

Die  Keratinsubstanzen  wurden  zu  ihrer  Reinigung  in 
möglichst  fein  vertheiltem  Zustande  im  Soxhl et- Apparat  mit 
Aether  extrahirt,  darauf  mit  Stutzer' scher  Verdauungs- 
flüssigkeit behandelt  und  nach  einander  mit  heissem  Wasser, 
Alkohol  und  Aether  gewaschen.  Der  Schwefel  wurde  nach 
Carius  im  zugeschmolzenen  Glasrohr  mit  rauchender  Salpeter- 
säure, die  sich  bei  wiederholter  Prüfung  als  absolut  schwefel- 
säurefrei erwies,  bestimmt. 


*)  Lehrbuch  d.  Zoochemie  von  Heintz,  1853,  S.  709. 
2)  Neue  Beiträge  zur  Begründung  einer  rationellen  Fütterung  der 
Wiederkäuer,  S.  268  und  270. 
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Die   Resultate    meiner    Untersuchungen    theile    ich    in 
folgender  Tabelle  mit: 


Substanz. 


Angewandte 
Menge 
Trocken- 
substanz. 


Gefundene 
BaS04. 


Schwefel.' 


°/o 
Schwe- 
fel. 


Im 
Mittel 


Schwe- 
fel. 


Frauenhaare  (dunkelblond) 

Mädchenhaare    (9jähriges 
Mädchen),  dunkelbraun  . 

Knabenhaare      (4jähriger 
Knabe),  rothblond.  .  .  . 

Knabenhaare     (6  jähriger 
Knabe),  roth 

Kaninchenhaare 

Kälberhaare 

Pferdehaare  (Schweif), 
dunkelbraun 

Schweinshaare,  weiss    .  . 
Schafwolle,  weiss 

Gänsefedern,  Daunen  .  .  . 

Gänsefedern  (Schwung- 
federn), Federfahnen  .  . 

Gänsefedern  (Schwung- 
federn). Kiele 

Schweinshuf 

Kalbshuf 

Rindshuf,  weiss 

Rindshuf,  schwarz  .... 


0,5371 
0,4283 

0,6177 
0,5821 

0,4303 
0,5651 

0.4948 
0,5393 

0,3978 
0,3980 

0,4518 
0,4673 

0,5243 
0,4654 

0,6314 
0,5396 

0,3991 
0,5161 

0,4837 
0,3426 

0,3112 
0,3584 

0,1920 
0,2338 

0,4069 

0,3660 
0.4102 

0,4129 
0,3647 

0,4007 
0,4309 


0.19588 
0,15308 

0,23428 
0,23278 

0,15198 
0,21068 

0,19078 
0,21098 

0,11668 
0,11608 

0,14238 
0,14908 

0,13398 
0,12308 

0,16018 
0,14478 

0,10888 
0,13618 

0,11378 
0,07758 

0,07248 
0,08198 

0,03638 
0,04378 

0,07998 

0,09818 
0,10358 

0,10448 
0,09328 

0,09898 
0,110«8 


0,026836 
0,020972 

0,032095 
0,031891 

0,020821 
0,028863 

0,026137 
0,028904 

0,015985 
0,015903 

0,019506 
0,020424 

0,018355 
0,016862 

0,021945 
0,019835 

0,014917 
0,018657 

0,015588 
0,010628 

0,009930 
0,011231 

0,004984 
0,005998 

0,010957 

0,013451 
0,014190 

0,014314 
0,012779 

0,013560 
0,015163 


5,00 
4,90 

5,20 

5,48 

4,84 
5,11 

5,28 
5,36 

4,02 
4,00 

4,32 
4,37 

3,50 
3,61 

3,48 
3,68 

3,74 
3,61 

3,22 
!3,10 

3,19 
3,13 

2,60 
2,57 


3,68 
3,46 

3,47 
3,50 

3,38 
3,52 


4,95 

5,34 

4,98 

5,32 

4,01 

4,35 

3,56 

3,59 

3,68 

3,16 

3,16 

2,59 
2,69 

3,57 

3,49 
3,45 
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Die  gefundenen  Zahlen  stimmen,  was  den  Gehalt  der 
Menschenhaare  an  Schwefel  anbelangt,  mit  den  von  van  La  er 
angegebenen  überein. 

Wie  aus  obiger  Tabelle  ersichtlich,  zeigen  die  dunkel- 
braunen Haare  eines  9  jährigen  Mädchens  und  die  rothen 
Haare  eines  Knaben  von  6  Jahren  denselben  aber  grösseren 
Schwefelgehalt  als  dunkelblonde  Frauenhaare  und  rothblonde 
Knabenhaare. 

Grössere  Differenzen  finden  wir  bei  den  Kaninchenhaaren. 
Während  v.  Bibra  als  Durchschnittszahl  3,10  °/0  angibt,  erhielt 
ich  4,01  °/0  Schwefel. 

Die  von  mir  gefundenen  Zahlen  für  Pferdehaare  und 
Schweinshaare  stimmen  mit  denen  von  v.  Bibra  überein. 
Sehr  grosse  Unterschiede  ergeben  die  Zahlen  für  Schafwolle,  in 
welcher  v.  Bibra  nur  0,87 °/0  Schwefel  fand,  wogegen  nach 
obiger  Tabelle  3,68  °/0  Schwefel  enthalten  sind.  Zu  einem 
ähnlichen  Resultat  kam  W.  Henneberg.  Von  den  Federn 
der  Gans  sind  sowohl  die  Daunenfedern  als  auch  die  Schwung- 
federn untersucht  worden. 

Von  den  letzteren  wurden  die  Fahnen  und  die  Kiele 
getrennt  analysirt.  Die  Daunen  enthielten  genau  so  viel 
Schwefel  als  die  Fahnen,  während  die  Kiele  einen  Minder- 
gehalt an  Schwefel  ergaben. 

In  den  Hufen  von  Kalb  und  Rind,  sowohl  in  den  weissen 
wie  in  den  schwarzen,  fand  ich  den  gleichen  Schwefelgehalt, 
nämlich  3,57  °/0  (Kalb),  3,49  °/0  (Rind  weisser  Huf)  und  3,45°/, 
(Rind  schwarzer  Huf),  welche  Zahlen  sich  mit  denen  von 
M u  1  d  e r  für  Kuhklauen  (3,4 °/0)  decken.  Auch  hier  hat  v.  Bibra 
bedeutend  weniger  Schwefel  gefunden  und  zwar  etwa  die  Hälfte. 

Obige  Zahlen  bestätigen  also  die  Ansicht,  dass  der 
Schwefelgehalt  der  einzelnen  Keratinsubstanzen  verschieden 
ist,  doch  dürften  derartige  grössere  Schwankungen,  wie  sie 
z.  B.  von  v.  Bibra  angegeben  werden,  thatsächlich  nicht 
vorhanden  sein. 


lieber  die  Anhydroester  der  a -Aminosäuren  und  eine  Synthese 
der  Mercaptursäuren. 

Von 

Frans  Weiss. 


(Aus  dem  Laboratorium  von  Professor  Bau  mann,  Freiburg  i.  B  ) 
(Der  Bedaction  Bugegangen  am  8.  Januar  1895.) 


Aus  den  a-Aminosäuren  und  ihren  Derivaten  sind  Con- 
densationsprodukte  auf  mannigfaltige  Weise  und  von  ver- 
schiedenartiger Zusammensetzung  erhalten  worden. 

Die  einfachste  Art  der  Wasserabspaltung  aus  den  a-Amino- 
säuren, durch  welche  Anhydride,  die  in  ihrer  Zusammen- 
setzung den  Anhydriden  der  einbasischen  Säuren  entsprechen, 
sich  bilden,  ist  bis  jetzt  nicht  mit  Sicherheit  beobachtet  worden. 

Dagegen  kennt  man  eine  grosse  Zahl  von  Körpern, 
welche  durch  Abspaltung  von  zwei  Molekülen  Wasser  aus 
zwei  Molekülen  der  Aminosäuren  unter  Ringschliessung  gebildet 
werden.  Diese  Körper,  welche  Abkömmlinge  des  Piperazins 
darstellen,  entstehen  aus  Aminosäuren  beim  Erhitzen  im  Salz- 
säurestrom. Die  einfachste  der  hierher  gehörigen  Verbindungen 
ist  das  Glycinanhydrid  (a-7-Diacipiperazin  BischofPs) 

/  GH,  —  CO  v 

NH  <       f  >  NH, 

x  CO    —  CH,  x 

welches  von  Curtius1)  entdeckt  und  von  Curtius  und 
Goebel1)  genauer  untersucht  worden  ist.  Es  bildet  sich 
ausser  durch  die  genannte  Reaction  auch  beim  Stehen  der 
wässerigen  Lösung  des  Glycocoll-Aethylesters. 


*)  Ber.  d.  D.  ehem.  Ges.,  Bd.  XVI,  S.  755. 
2)  Journ.  f.  prakt.  Chem.,  Bd.  37,  S.  173. 
Zeitschrift  für  physiologische  Chemie.   XX.  27 
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Aus  dem  Alanin  hat  Preu1)  schon  vor  längerer  Zeit 
ein  dem  obigen  analoges  Anhydrid  durch  Erhitzen  im  Salz- 
säurestrom erhalten,  welchem  er  die  einfache  Formel 

/NH 
GH,  -  CH  <   i 
XCO 

des  Lactimids  zuschrieb. 

Dieselbe  Art  der  Wasserabspaltung  tritt  viel  leichter  ein, 
wenn  eine  Alkyl-,  besonders  eine  Phenylgruppe  im  Amidrest 
der  Aminosäuren  enthalten  ist.  Die  erste  hierher  gehörige 
Beobachtung  wurde  von  Paul  J.  Meyer1)  gemacht,  welcher 
aus  dem  Phenylglycocoll  das  Anhydrid 

/CO   -  GHf  v 

C6HB-N<  §>N.-  C6H, 

X  GH,  -  CO   X 

(Diphenyl-a-7-Diacipiperazin)  durch  blosses  Erhitzen  erhielt. 
Körper  von  ähnlicher  Zusammensetzung  sind  später  von 
Abenius  und  Widmann8),  welche  sie  als  Piazinderi vate 
bezeichneten,  und  von  Bischoff  und  seinen  Schälern'), 
welche  ihnen  den  Namen  a-Y-Diacipiperazine  beilegten,  unter- 
sucht worden.  Namentlich  die  letztgenannten  Autoren  haben 
eine  grössere  Zahl  von  Bildungsweisen  dieser  Körper  kennen 
gelehrt. 

Während  das  Glycocoll  beim  Erhitzen  für  sich  tiefgehende 
Umwandlung  und  Zersetzung  erfährt,  geht  das  Sarkosin  ganz 
glatt  in  ein  Anhydrid  über,  dessen  Constitution  von  J.  Mylius8) 

/  CH,  —  CO  v 

CH,  —  N  <        f  >  N  —  CHS 

8  \  CO    —  GH, x  $ 

(Dimethyl-a-7-Diacipiperazin  nach  Bischof  f's  Benennungs- 
weise dieser  Körper)  aufgeklärt  worden  ist. 


*)  Ann.  d.  Chem.,  Bd.  134,  S.  372. 
■)  Ber.  d.  D.  chem.  Ges.,  Bd.  X,  S.  1967. 
8)  Journ.  f.  prakt.  Chem.,  Bd.  38,  S.  296. 

*)  Ber.  d.  D.  chem.  Ges.,  Bd.  XXII,  S.  1774,  Bd.  XXffl,  S.  2003, 
Bd.  XXV,  S.  2940. 

6)  Ber.  d.  D.  chem.  Ges.,  Bd.  XVII,  S.  286. 
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Ein  anderes  Verhallen  zeigen  diejenigen  Aminosäuren, 
welche  ein  Säureradikal  in  der  Amidgruppe  enthalten,  wie 
z.  B.  die  Hippursäure.  Von  letzterer  sind  Anhydride,  welche 
als  Piperazinderivate  anzusehen  wären,  nicht  bekannt. 

Dagegen  sind  interessante  Reactionen  beobachtet  worden, 
welche  bei  der  Condensation  von  Hippursäure  mit  Benzaldehyd 
und  anderen  Aldehyden  der  aromatischen  Reihe,  auch  mit 
Brenztraubensäure  eintreten,  wenn  man  die  genannten  Sub- 
stanzen bei  Gegenwart  von  Essigsäureanhydrid  aufeinander 
einwirken  lässt.  Dieses  Verhalten  der  Hippursäure  ist  zuerst 
von  Plöchl1),  später  von  Rebuffat1)  und  von  Erlen- 
mayer jun.8)  studirt  worden.  Nach  Erlenmayer  verläuft  die 
Reaction  zwischen  Benzaldehyd  und  Hippursäure  in  folgender 
Weise : 

C6H8  — CHO    +    C9H9N08     =     C16HnNOf  +  2  H,0 

Benzaldehyd  Hippursäure  Benzoylamido- 

zimmtsäurelactimid. 

Dem  gebildeten  Lactimid  kommt  folgende  Constitution  zu : 

C6H5  -  CH  s=  G  -  CO 

N  —  CO  — C6HB. 

Durch  Aufnahme  von  einem  Mol.  Wasser  (bei  Einwirkung 
von  Säuren  oder  Alkalien)  geht  obiges  Lactimid  leicht  in  die 
Benzoylamidozimmtsäure  über : 

C6H5-CH  =  C-CO  +H,0  =  C6H|-CH  =  C-COOH 

N-CO-C6H,  NH-CO-C6H§ 

Benzoylamidozimmtsäure. 

Phtalsäureanhydrid  gibt  mit  der  Hippursäure  unter  den- 
selben Bedingungen  ein  ähnliches  Condensationsproduct  wie 
der  Benzaldehyd. 


*)  Ber.  d.  D.  ehem.  Ges.,   Bd.  XVI,  S.  2815     Bd.  XVIII,   S.  1183, 
Bd.  XIX,  S.  3168. 

*)  Ber.  d.  D.  ehem.  Ges.,  Bd.  XXII,  S.  551  c. 
8)  Ann.  d.  Chem.,  Bd.  275,  S.  1. 
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Chlorhaltige  Condensationsproducte  der  Hippursäme, 
welchen  die  Formeln  C9H6C1N0  und  C^CljNO  zukommen, 
hat  schon  vor  längerer  Zeit  Schwanert1)  bei  der  Einwirkung 
von  Phosphorpentachlorid  auf  Hippursäure  erhalten.  Diese 
Körper  sind  nach  Rügheim  er1)  als  Substitutionsproducte 
des  Isochinolins  anzusehen.  Durch  weitere  Einwirkung  von 
Phosphorpentachlorid  auf  das  Dichlorproduct  Schwanert's 
erhielt  Rügheimer  eine  säuerst  offfreie  Substanz  von  der 
Zusammensetzung  C9HBC16N,  welche  nach  ihm  ein  Derivat 
des  hydrirteh  Isochinolins  darstellt. 

Beim  Erwärmen  von  Hippursäureäthylester  mit  Phosphor- 
pentachlorid und  längerem  Erhitzen  der  entstandenen  gelben 
Lösung  im  Rohr  auf  140°  erhielt  Rügheimer*)  einen  Körper 
von  der  Zusammensetzung  C18H10NfO4,  welchen  er  Hippuro- 
flavin  nannte.  Die  Bildung  dieses  Körpers  geschieht  nach 
folgender  Gleichung: 

2  CHH18N08     =     C18H10N,O4  +  2  CfHBOH  +  4  H. 
Hippursäureester  Hippuroflavin. 

Rügheimer  schreibt  dem  Hippuroflavin  folgende  Con- 
stitution zu: 


CO  - 

C,H, 

1 

N 

/\ 

CO    c 

t/1 

C    CO 

\y 

N 

| 

CO  — 

C,H, 

Beim  Erhitzen  von  Natriumäthylat  und  Hippursäureester 
beobachtete  Rügheimer  ferner  die  Bildung  von  zwei  neuen 
Körpern:  G,8HUN804  und  GJ7HtlN808,  von   welchen  er  den 


*)  Ann.  d.  Chem.,  Bd.  112,  S.  59. 

*)  Ber.  d.  D.  Chem.  Ges.,  Bd.  XIX,  S.  1172. 

8)  Der.  d.  D.  chem.  Ges.,  Bd.  XXI,  S.  3321. 
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ersten  als  ein  Tetroiderivat,  als  Dibenzamidodioxytetrol,  den 
zweiten  als  Tribenzamidophloroglucin  betrachtete.  Später  hat 
Rügheim  er1)  die  Auffassung  des  letztgenannten  Körpers  be- 
richtigt, welchen  er  nunmehr  als  Hippurylhippursäure  ansieht 
und  welchem  die  Zusammensetzung  C^H^NjO,  zukommt; 
er  beschrieb  ausserdem  noch  complicirter  zusammengesetzte 
Substanzen,  welche  er  aus  Hippursäureester  erhalten  hat, 
deren  Constitution,  obwohl  auch  Formeln  dafür  aufgestellt 
wurden,  nicht  genügend  aufgeklärt  ist. 

Auf  Veranlassung  von  Herrn  Professor  Baumann  habe 
ich  vor  einigen  Jahren  eine  Untersuchung  über  Condensations- 
producte  von  Hippursäure-  und  Benzoylamidopropionsäure- 
estern  unternommen,  welche  ausgeht  von  einer  in  den  Farben- 
fabriken vorm.  Fried.  Bayer  &  Co.  in  Elberfeld  gemachten 
Beobachtung.  Auf  Anregung  von  Herrn  Professor  Baumann 
haben  genannte  Fabriken  die  Benzoylamidophenylessigsäure 
und  ihren  Phenolester  dargestellt  und  bei  der  Bildung  des 
letzteren,  wobei  Phosphoroxychlorid  angewandt  wurde,  wenn 
die  Temperatur  etwas  über  100°  stieg,  einen  beständigen  neu- 
tralen Körper  erhalten,  welcher  von  dem  erwarteten  Ester  in 
der  Zusammensetzung  durch  den  Mindergehalt  von  einem  Mol. 
Wasser  verschieden  war. 

Der  Benzoylamidophenylessigsäurephenylester 

/NHCOCflHB 
C6HB- CH<  6    5  ==  C^H^NO, 

6    "  XCOOC6HB  sl    17      8 

stellt  in  Wasser  unlösliche,  farblose  Krystalle  dar,  welche 
bei  131°  schmelzen*).  Der  daraus  gebildete  Anhydrokörper 
C^H^NO,  schmilzt  bei  101°  und  ist  ausgezeichnet  durch 
grosse  Beständigkeit  gegen  Alkalien. 

Zur  Aufklärung  der  Constitution  dieses  Anhydroproductes, 
welches  die  Farbenfabriken  vorm.  Fried.  Bayer  &  Co.,  Elber- 
feld, bereitwilligst  Herrn  Professor  Baumann  überliessen, 
wurde  als  bequemeres  Ausgangsmaterial  der  Hippursäure- 
phenylester  verwendet. 

»)  Ber.  d.  D.  ehem.  Ges.,  Bd.  XXII,  S.  1954. 
2)  Ber.  d.  D.  ehem.  Ges.,  Bd.  XXIV,  S.  3,  432. 
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Bald  nach  Beginn  der  Untersuchung  zeigte  es  sich,  dass 
durch  diese  Versuche  ausser  der  Lösung  der  gestellten  Frage 
auch  ein  anderes,  im  hiesigen  Laboratorium  wiederholt  an- 
gestrebtes Ziel1),  erreicht  werden  könne,  die  Synthese  der 
Mercaptursäuren  und  des  ihnen  nahe  verwandten  Cystins. 

In  einer  vorläufigen  Mittheilung1)  habe  ich  über  die  Ge- 
winnung des  Ausgangsmaterials  und  die  Bildung  der  Anhydro- 
hippursäureester  berichtet.  Durch  diese  Publikation  wurden 
Rügheimer  und  Küsel8)  zu  einer  weiteren  Veröffentlichung 
über  die  von  ihnen  erzielten  Resultate  über  das  Hippuroflavin 
veranlasst,  wobei  sie  die  Darstellung  eines  Oxyhippursäure- 
äthylesters,  welcher  in  nächster  Beziehung  zu  dem  von  mir 
beschriebenen  Anhydrohippursäurephenylester  steht,  erwähnen. 

Denselben  Körper  hatte  ich  damals  schon  auf  einem 
anderen  Wege  dargestellt.  In  einer  weiteren  Mittheilung4) 
habe  ich  die  Richtung  meiner  weiteren  Versuche,  welche  damals 
schon  die  Synthese  der  Mercaptursäuren  und  des  Cystins  in 
Aussicht  zu  nehmen  gestatten,  genau  angegeben. 

Die  Aufgabe,  eine  Synthese  der  Mercaptursäuren  auf- 
zufinden,  ist  in  der  damals  angegebenen  Weise  gelungen,  und 
es  ist  wahrscheinlich,  dass  auf  dem  gleichen  Wege  auch  die 
synthetische  Darstellung  des  Cystins  möglich  sein  wird. 

Im  Folgenden  werden  die  Anhydroverbindungen  der 
Hippursäure-  und  der  Benzoylamidopropionsäureester ,  ihre 
Abkömmlinge,  und  deren  Ueberführung  in  geschwefelte  Körper, 
welche  vom  Cystei'n,  wie  die  Mercaptursäuren,  sich  ableiten, 
beschrieben. 

A.   Versuche  mit  Hippursäure. 
1.   Der  Hippursäurephenylester  C1BH18NOr 
C6H5  —  CO  —  NH  —  CH,  —  COO  —  C6H8 
wurde  auf  folgende  Weise  in  guter  Ausbeute  erhalten: 

10  gr.  fein  gepulverter  Hippursäure  werden  mit  7  gr. 
Phenol  gemischt,  diesem  Gemenge  bei  Wasserbadtemperatur 

*)  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie,  Bd.  16,  S.  552. 
»)  Ber.  d.  D.  ehem.  Ges.,  Bd.  XXVI,  S.  1699. 
s)  Ber.  d.  D.  ehem.  Ges.,  Bd.  XXVI,  S.  2319. 
*)  Ber.  d.  D.  ehem.  Ges.,  Bd.  XXVI,  S.  2641. 
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in  kleinen  Portionen  6 — 8  gr.  Phosphoroxychlorid  beigefügt, 
und  so  lange  weiter  erwärmt,  bis  vollständige  Lösung  ein- 
getreten ist.  Das  Reactionsproduct  wird  in  Wasser  gegossen, 
die  gebildeten  Säuren  durch  Sodalösung  neutralisirt,  und  so 
lange  mit  Wasser  ausgewaschen,  bis  die  Anfangs  weiche  Masse 
zu  einem  weissen  Krystallbrei  erstarrt.  Durch  wiederholtes 
Umkrystallisiren  aus  Alkohol  erhält  man  den  Ester  rein  in 
Form  tafelförmiger,  bei  104°  schmelzender  Krystalle,  welche 
sich  leicht  in  Alkohol,  Aether,  Benzol  und  Chloroform,  schwer 
in  Schwefelkohlenstoff  und  Eisessig,  nicht  in  Petroläther  lösen. 
Mit  Wasserdampf  ist  der  Ester  nicht  flüchtig. 
Die  Analyse  ergab  folgende  Werthe: 

I.  0,1 544 gr.  Substanz  gaben  0,430  gr.  Kohlensäure  entsprechend  70,57  °f0  C 

und  0,0755  gr.  Wasser  entsprechend  5,43  °|0  H. 
II.  0,178  gr.  Substanz  lieferten  bei  14°  C.   und   746  mm.  B.  8,9  cbcm. 

feuchten  Stickstoff  entsprechend  5,53  °/0  N. 

Berechnet  ~    „       . 

*  r*    n    xt^  Gefunden: 

auf  C16H18N08: 

C  =  70,58  °/0  70,57  °|0. 

H  =    5,10  »  5,43  > 

N  s    5,49  »  5,53  * 

O  =  18,82  »  — 


Schon  nach  kurzem  Kochen  mit  Säuren  oder  verdünnten 
Alkalien  wird  der  Ester  in  seine  Gomponenten  gespalten. 

2.  Anhydrohippursäurephenylester 
CltHMNO,. 
Löst  man  obigen  Ester  in  der  5— -6  fachen  Menge  Phos- 
phoroxychlorid und  erhält  diese  Lösung  während  etwa  einer 
Viertelstunde  im  Sieden,  so  tritt  zunächst  Trübung  ein,  die 
indess  bald  wieder  verschwindet ,  während  die  Flüssigkeit 
sich  braun  zu  färben  beginnt.  Bei  Eintritt  dieser  Bräunung 
wird  das  Erhitzen  unterbrochen,  und  die  Flüssigkeit  allmälig 
in  Wasser  gegossen.  Man  neutralisirt  mit  Natronlauge,  wäscht 
mit  viel  Wasser  aus,  bis  nach  einigen  Stunden  die  abgeschiedene 
ölige  Masse  krystallinisch  erstarrt.    Letztere  wird  in  Alkohol 
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gelöst,  die  Lösung  mittelst  Thierkohle  entfärbt,  und  durch 
freiwillige  Verdunstung  zur  Krystallisation  gebracht. 

Dieses  neue  Product  bildet  farblose,  lange,  büschelige 
Nadeln  vom  Schmelzp.  42°,  leicht  löslich  in  Alkohol,  Aether, 
Chloroform,  Benzol,  Schwefelkohlenstoff  und  Eisessig,  unlöslich 
in  Petroläther.  Der  Körper  ist  mit  Wasserdämpfen  flüchtig 
und  auf  diese  Weise  leicht  rein  zu  erhalten.  Die  Ausbeute 
beträgt  60—  70°/0  des  angewandten  reinen  Esters. 

Analysen: 

1.  0,1813  gr.  Substanz  gaben  0,505  gr.  Kohlensäure,  entsprechend  76,12 °|0  C 

und  0,0815  gr.  Wasser  entsprechend  4,98  °/0  H. 

II.  0,0674  gr.  Substanz  ergaben  bei  12°  G.  und  741  mm.  B.  3,35  cbcm. 

feuchten  Stickstoff,  entsprechend  5,68  °|0  N. 

Berechnet  ~    t       , 

t  n    u    Kn  Gefunden: 

auf  CuHnNOj,: 

C   =  75,95  °/o  76,12  °|0. 

H  =    4,64  >  4,98  » 

N  =    5,90  >  5,68  » 

O  =  13,50  »  — 


99,99  °|0 

Dieser  neue  Körper  unterscheidet  sich  somit  in  seiner 
Zusammensetzung  von  dem  Hippursäurephenylester  durch  den 
Mindergehalt  von  1  Mol.  Wasser.  Von  wässerigen  Alkalien 
und  Natriumamalgam  wird  er  entgegen  jenem  nicht  im  ge- 
ringsten angegriffen,  bei  Einwirkung  massig  verdünnter  Salz- 
säure dagegen  glatt  in  Phenol  und  Hippursäure  bezw.  Benzoe- 
säure und  Glycocoll  gespalten.  Das  bei  der  Spaltung  gebildete 
Glycocoll  wurde  als  Glycocollkupfer  nach  einem  von  Wulff1) 
angegebenen  Verfahren  folgendermassen  nachgewiesen: 

Die  salzsaure  Lösung  des  Glycocolls  wird  zur  Vertreibung 
der  überschüssigen  Salzsäure  zur  Trockne  verdunstet,  der 
Bückstand  in  heissem  Wasser  aufgenommen,  die  heisse  Lösung, 
um  sie  chlorfrei  zu  machen,  mit  schwefelsaurem  Silber  gefallt, 
vom  Chlorsilber  abfiltrirt  und  das  überschüssige  Silber  durch 
Schwefelwasserstoff  entfernt.  Das  Filtrat  wird  zum  Sieden 
erhitzt,  nach  Verjagen  des  Schwefelwasserstoffs  mit  kohlen- 
saurem Baryt  in  Substanz  gefallt,  und  vom  gebildeten  schwefel- 

*)  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie,  Bd.  XVII,  S.  475. 
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saurem  Baryt  und  dem  überschüssigen  kohlensauren  Baryt 
abfiltrirt.  Die  so  erhaltene  Flüssigkeit  wird  bis  zur  Syrup- 
consistenz  eingedampft,  in  wenig  Wasser  aufgenommen,  mit 
frisch  gefälltem,  rein  gewaschenen  Kupferoxydhydrat  erwärmt 
und  filtrirt.  Aus  dem  Filtrat  scheiden  sich  auf  Zusatz  von 
Alkohol  blaue  Nadeln  von  Glycocollkupfer  aus. 

C  u  -  B  e  s  t  i  m  m  u  n  g : 

Berechnet:  Gefunden: 

27,67  °|0  27,90  °|0. 

Lässt  man  auf  den  Anhydrohippursäurephenylester  bei 
Wasserbadtemperatur  trockenes  Chlor  einwirken,  so  findet  Auf- 
nahme von  zwei  Atomen  Chlor  statt.  Das  gebildete  Additions- 
product  C^E^CljNO,  ist  ausserordentlich  veränderlich  und 
wird  sehr  leicht  unter  Abspaltung  von  Salzsäure  zersetzt. 
Diese  Zersetzung  macht  sich  auch  schon  während  der  Ein- 
wirkung des  Chlor  bemerkbar.  Die  Substanz  sintert  bei  52° 
und  schmilzt  bei  ca.  150°  unter  Zersetzung.  Durch  Alkalien 
erleidet  sie  schnell  eine  völlige  Spaltung,  wobei  Benzoesäure, 
Phenol  und  Ammoniak  gebildet  werden. 

Analyse: 
I.  0,1^65  gr.    Substanz    lieferten   0,141  gr.    Chlorsilber,   entsprechend 

23,85  °;0  Cl. 
IL  0,2531  gr.   Substanz   ergaben  bei  20°  C.  und  747  mm.  B.  9,7  cbcm. 
feuchten  Stickstoff,  entsprechend  4,27  °/0  N. 
Berechnet 


Lf  Cl     C  V/  11  11 

auf  C16HnCl2 

N02: 

G 

efunden: 

C  ==  58,49  °|0 

— 

H  =    3,57  » 

— 

Cl  =  23,37  » 

23,85  °|0. 

N  =    4,54  » 

4,27  » 

0  =  10,39  » 

— 

100,36  °|0 
3»   Anhydrohippursäureäthylester 

c^h^no,. 

Hippursäureäthylester,  der  nach  einem  von  Stenhouse1) 
angegebenen  Verfahren  dargestellt  wurde,  wurde  mit  der  fünf- 

2)  Ann.  d.  Chem.,  Bd.  31,  S.  149. 
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fachen  Menge  Phosphoroxychlorid  in  gleicher  Weise  behandelt 
wie  der  Phenylester  (siehe  oben).  Dabei  entstand  ein  braunes 
Oel,  welches  in  Wasser  eingetragen  wurde.  Nach  Ueber- 
sättigen  mit  Natronlauge  wurde  mit  Wasserdampf  destilürt. 
Dabei  gingen  kleine  Mengen  eines  farblosen  Oels  über,  dessen 
Bildung,  als  nur  kleine  Mengen  von  Hippursäureäthylester 
verarbeitet  wurden,  anfanglich  übersehen  wurde.  Das  Destillat 
wurde  mit  Aether  ausgeschüttelt  und  die  Aetherlösung  im 
Vacuum  verdunstet.  Als  Rückstand  blieb  ein  gelbes,  eigen- 
thümlich  riechendes  Oel,  das  bei  längerem  Aufbewahren  zu 
langen  Krystallnadeln  erstarrte,  die  bei  58°  schmolzen. 

Die  Ausbeuten  dieses  Gondensationsproductes  waren  indess 

sehr  geringe  und  betrugen  etwa  nur  1— lVi°/o  des  angewandten 

Esters.    Immerhin  erhielt  ich  eine  zur  Analyse  hinreichende 

Menge  der  Substanz,  wobei  folgende  Werthe  sich  ergaben: 

I.  0,1355  gr.  Substanz  lieferten  0,3482  gr.  Kohlensäure,   entsprechend 

70,00  °|0  C  und  0,078  gr.  Wasser  entsprechend  6,34  °|0  H. 
IL  0,1161  gr.  Substanz  ergaben  bei  27°  G.  und  736  mm.  B.  8,6  cbcnu 

feuchten  Stickstoff,  entsprechend  7,64  °|0  N. 

Berechnet  ~    ,       , 

*  n    tr    *Tr*  Gefunden: 

auf  Cn  Hn  N02 : 

C  =  69,84  °|0  70,00  °(0. 

H  =    5,92  »  6,34  » 

N  =     7,40  »  7,64  » 

O  =  16,93  »  — 


100,09  » 

Der  Anhydrohippursäureäthylester  ist  sehr  schwer  löslich 
in  Wasser,  leichter  in  Alkohol  und  Aether,  wird  von  Alkalien 
nicht  angegriffen,  von  Salzsäure  dagegen  leicht  in  Hippursäure 
und  Alkohol  gespalten,  zeigt  überhaupt  in  jeder  Beziehung  die 
grösste  Aehnlichkeit  mit  dem  Anhydrohippursäurephenylester. 

Für  die  Erklärung  der  Constitution  dieser  Condensations- 
producte  ergaben  sich  mehrere  Möglichkeiten,  von  welchen  auf 
Grund  der  von  mir  angestellten  Versuche  als  wahrscheinlichste 
folgende1)  bezeichnet  wurde: 

C6H5-CO  —  N-CH 
\X 
C-(O-R). 

A)  Ber.  d.  D.  ehem.  Ges.,  Bd.  XXVI,  S.  2641. 
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Bei  der  Untersuchung  dieser  Körper  war  von  vornherein 
die  Frage  in  Betracht  zu  ziehen,  ob  die  Wasserabspaltung 
nicht  in  der  Art  erfolge,  dass  zwei  Mol.  Ester  unter  Verlust 
von  zwei  Mol.  Wasser  sich  vereinigten,  ein  Vorgang,  wie  er 
von  Traube1)  beim  Sarkosin  beobachtet  und  von  F.  Mylius1) 
richtig  erklärt  wurde. 

Bisch  off  und  seine  Schüler8)  haben  eine  grosse  An- 
zahl von  solchen  Verbindungen  eingehend  studiert,  die  durch 
Zusammentritt  zweier  Moleküle  Aminosäuren  gebildet  und  als 
«-Tf-Diacipiperazine  vom  Typus 

/  GH,  -  CO  v 

R  —  N<        *  >N  — R 

x  CO   —  CHf  x 

bezeichnet  worden  sind. 

Im  vorliegenden  Falle  konnte  indess  leicht  festgestellt 
werden,  dass  die  Bildung  der  Anhydrohippursäureester  nicht 
im  Sinne  der  von  Bischoff  untersuchten  Reaction  verläuft. 
Denn  die  Molekularbestimmung  des  Anhydrohippursäurephenyl- 
esters  ergab  einen  Werth,  welcher  für  die  einfache  Formel 
C15HHNO,  genau  stimmte: 

Molekulargewicht: 
Substanz:  Naphtalin:        Erniedrigung:   Berechnet:     Gefunden: 

0,215  10,0  0.645  237  233 

Eine  zweite  Möglichkeit  war  die,  dass  bei  der  Conden- 
sation  des  Hippursäurephenylesters  ein  Isochinolinderivat  ent- 
stehen würde,  wie  sie  Rügheim  er  (s.  o.)  durch  Einwirkung 
von  Phosphorpentachlorid  auf  Hippursäure,  wenn  auch  nur 
in  sehr  geringen  Mengen,  erhalten  zu  haben  glaubt. 

Die  Reaction  verliefe  hierbei  nach  folgender  Gleichung: 

C(OH) 


C.H.-CO-NH-CI^-COO-^H^ 


N 

+  H,0 

CH 


C(OC6H5) 


*)  Ber.  d.  D.  ehem.  Ges.,  Bd.  XV,  S.  2111. 

2)  Ber.  d.  D.  ehem.  Ges.,  Bd.  XVII,  S.  286. 

8)  Ber.  d.  D.  ehem.  Ges.,  Bd.  XXII,  S.  1 774,  XXIII,  S.2003,  XXV,  S.2940. 
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Für  diese  Constitution  schien  zunächst  der  Umstand 
zu  sprechen,  dass  es  nicht  ohne  Weiteres  gelang,  aus  den 
Estern  der  Hippursäure  mit  Alkoholen  ähnliche  Condensations- 
producte  wie  aus  den  Phenylestern  zu  erhalten;  ferner,  dass  der 
Anhydrohippursäureester  nicht  nur  mit  Wasserdampf  flüchtig 
ist,  sondern  auch  durch  Natronlauge  selbst  bei  langem  Kochen 
so  gut  wie  nicht  angegriffen  wird. 

Indessen  hat  die  weitere  Untersuchung  ergeben,  dass 
die  Ester  der  Hippursäure  mit  Alkoholen  unter  den  gleichen 
Bedingungen,  wie  die  Phenylester,  mit  Phosphoroxychlorid 
oondensirt  werden;  die  Gewinnung  dieser  Condensations- 
producte  ist  aber  wegen  ihrer  leichteren  Flüchtigkeit  und  wegen 
ihrer  Unbeständigkeit  viel  schwieriger  als  die  der  Gonden- 
sationsproducte  aus  den  Phenylestern. 

Der  Gedanke,  dass  ein  Isochinolinderivat  vorliege,  wurde 
indessen  auch  durch  das  Verhalten  des  Anhydroesters  völlig 
ausgeschlossen,  welcher  beim  Erhitzen  mit  Säuren  glatt  in 
Benzoesäure,  Glycocoll  und  Phenol  zerfällt  (s.  o.). 

Eine  dritte  Möglichkeit  der  Constitution  der  Anhydro- 
hippursäureester, welche  durch  folgende  Formel  bezeichnet 
wird: 

C6H5  -  CO  —  NH  -  CHf  -  COO  —  C6H,  = 
C6H,  —  CO  -  NH  —  C  =  C(OC6H5)  +  HfO 
war  ohne  Weiteres  auszuschliessen.  Gegen  sie  spricht  das 
ganze  Verhalten  des  Körpers,  welcher  kein  Acetylenderivat 
sein  kann,  und  der  Umstand,  dass  die  Benzoyl-a-Amidopropion- 
säure  gleiche  Condensation  liefert,  wie  die  Hippursäure,  worüber 
später  eingehend  berichtet  wird. 

Die  Bildung  eines  Körpers  von  der  Zusammensetzung 

CflHB  —  C  =  N 

V 

CH  — COO  — C6H§ 

ist  ausgeschlossen  durch  das  Verhalten  des  Condensations- 
productes  gegen  Alkalien  und  Säuren.  Wäre  obige  Formel 
^in  Ausdruck  [des  Verhaltens  des  Condensationsproducts,  so 
müsste  aus  demselben  leicht  unter  Abspaltung  von  Stickstoff 
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in  Form  von  Ammoniak  ein  Zimmtsaure-  oder  Hydrozimmt- 
säurederivat  zu  erhalten  sein.  Bei  keinem  der  hierauf  ge- 
richteten Versuche  war  es  aber  möglich,  den  Stickstoff  aus 
der  Verbindung  abzuspalten,  ohne  dass  zugleich  Benzoesäure 
oder  Benzamid  erhalten  wurden.  In  keinem  Falle  wurdfr 
•  dabei  die  Bildung  eines  Körpers,  der  zur  Zimmtsaure  in  Ver- 
bindung stände,  beobachtet. 

Alle  Versuche  mit  den  Anhydrohippursäureestern  sprechen 
vielmehr  dafür,  dass  die  oben  geschilderte  Condensaüon  in 
naher  Beziehung  steht  zu  der  zuerst  von  Plöchl1)  und  dann 
von  E.  Erlenmayer  jun.s)  studirten  Reaction  zwischen 
Benzaldehyd  und  Hippursäure  (s.  oben),  bei  welcher  eine 
Ringbildung 

C  —  G 

V 

N 

anzunehmen  ist,  wobei  zwischen  den  beiden  Kohlenstoffatomen 
eine  doppelte  Bindung  bestehen  muss. 

Dem  Lactim  der  Benzoylamidozimmtsäure  kommt  nach 
Erlenmayer  die  Formel 

C6H5  —  CH  =  C-CO 

N(CO  -  C6H5) 
zu,  während  für  die  Anhydrohippursäureester  nach  den  noch 
ferner  zu  beschreibenden  Versuchen  die  Constitution 

HC  =  C(OR) 


sich  ergibt. 


N  — CO  — C6H5 


4.    Oxyhippursäurephenylester  C,5H18N04 
C6H5  —  CO  —  NH  —  CH(OH)  —  COO  —  C6H5. 

Das  oben  beschriebene  Chloradditionsproduct  konnte 
wegen  seiner  Unbeständigkeit  nicht  in  grösseren  Mengen  er- 
halten  und   zu   weiteren  Versuchen   verwandt   werden.     Es 


*)  Ber.  d.  D.  ehem.  Ges.,  Bd.  XVI,  S.  2815. 
2)  Ann.  d.  Chem.,  Bd.  275   S.  1. 
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wurde  desshalb  versucht,  ein  Verseifungsproduct  desselben 
mit  Wasser  zu  gewinnen,  zu  dessen  Darstellung  in  folgender 
Weise  verfahren  wurde. 

Erhitzt  man  Anhydrohippursäurephenylester  mit  der  drei- 
fachen Menge  Phosphorpentachlorid  am  Rückflusskühler,  so 
erfolgt  alsbald  unter  merklicher  Entwicklung  von  Salzsäure 
klare  Lösung.  Wird  diese  in  kaltes  Wasser  gegossen,  so 
scheidet  sich  eine  weiche  Masse  aus,  welche  während  des 
Auswaschens  mit  Wasser  allmälig  erstarrt.  Die  trockene  Masse 
wird  zur  Beseitigung  nicht  krystallisirender  Beimengungen  mit 
Aether  gewaschen  und  aus  viel  heissem  Wasser  umkrystallisirt. 
Man  erhält  sie  so  in  farblosen  feinen  Nädelchen ,  welche  in 
Wasser  sehr  schwer,  leichter  in  Alkohol  löslich  sind.  Sie 
schmelzen  bei  170°. 

Diese  Substanz  ist  frei  von  Chlor. 

Die  Analysen  ergaben  Werthe,  welche  auf  einen  Körper, 
der  zwei  Atome  Wasserstoff  und  zwei  Atome  Sauerstoff  mehr 
enthält,  als  der  Anhydroester,  gut  stimmen: 

I.   a)  0,1418  gr.  Substanz  gaben  0,345  gr.  Kohlensäure,   entsprechend 

66,36  °|0  C.  und  0,062  gr.  Wasser,  entsprechend  4,85  °|0  H. 

b)  0,1232  gr.  Substanz  gaben  0,2997  gr.  Kohlensäure,  entsprechend 

66,34  °|0  C.  und  0,055  gr.  Wasser  entsprechend  4,95  °/0  H. 

II.  0,2102  gr.  Substanz  ergaben  bei  15°  G.   und   732  mm.   B.  9,9  ebem. 

feuchten  Stickstoff,  entsprechend  5,04  °|0  N. 

Berechnet  Gefunden: 

auf  C16H18N04:  L  n. 

C  =  66,42  °|ö  66,36  °|0        66,34  °|0. 

H  =    4,79  »  4,85  »  4,95  » 

N  =    5,17  »  5,04  »  — 

O  =  23,61  »  -  — 


Diese  Substanz  zerfällt  beim  Erhitzen  mit  Alkalien  leicht 
unter  Bildung  von  Phenol,  Benzoesäure,  Ammoniak  und  Oxal- 
säure. Die  Bildung  der  letzteren  Säure  erfolgte  dabei  nicht 
quantitativ,  während  die  Abspaltung  von  Ammoniak  quan- 
titativ verläuft.  Letzteres  wurde  im  Destillate  durch  Titriren 
bestimmt. 
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Lässt  man  die  Natronlauge  sehr  vorsichtig  zwischen 
•95 — 30°  kurze  Zeit  einwirken,  so  liefert  die  Spaltung  zunächst 
Benzamid  und  Phenol  und  eine  Säure  in  geringer  Menge, 
welche  mit  Phenylhydrazin  eine  in  Wasser  unlösliche  Ver- 
bindung gibt,  und  danach  nichts  anderes  sein  kann,  als  Gly- 
oxylsäure.  Leider  konnte  ich  bei  noch  so  vorsichtigem  Ar- 
beiten nicht  soviel  Hydrazon  erhalten,  um  zur  Analyse  genügend 
Substanz  zu  haben.  Indessen  stimmte  sein  Schmelzpunkt  an- 
nähernd mit  dem  des  Glyoxylsäurephenylhydrazons. 

Die  Analyse  des  oben  abgeschiedenen  Benzamids  gab 
folgende  Werthe: 

I.  0,1643  gr.   Substanz  lieferten  0,421  gr.   Kohlensäure,    entsprechend 

69,83  °|0  G.  und  0,0905  gr.  Wasser,  entsprechend  6,11  °/0  H. 
II.  0,2322  gr.  Substanz  lieferten  bei  14°  C.  und  720  mm.  B.  23,5  cbcm. 
feuchten  Stickstoff,  entsprechend  11,5  °/0  N. 

Berechnet:  Gefunden: 

G  =  69,42  °|0  69,83  °|0. 

H  =     5,79  «  6,11  > 

N  =  11,57  >  11,50  » 

Ein  weiterer  Beweis,  dass  die  Substanz  den  Oxyhippur- 
säurephenylester  darstellt,  ergibt  sich  aus  seinem  Verhalten 
gegen  Essigsäureanhydrid.  Kocht  man  nämlich  den  Oxyester 
während  5  bis  10  Minuten  mit  der  dreifachen  Menge  Essig- 
säureanhydrid am  Rückflusskühler,  und  giesst  das  Reactions- 
product  auf  Eis,  so  erstarrt  dasselbe  nach  wiederholtem  Aus- 
waschen mit  viel  Wasser  bald,  und  kann  durch  mehrmaliges 
Urakrystallisiren  aus  heissem  Alkohol  in  glänzenden  Schüppchen 
Tom  Schmelzpunkt  171 — 173°  erhalten  werden. 

Die  Analysen  ergaben  Werthe,  welche  genau  auf  ein 
Acetylderivat,  den 

Acetyl  oxyhippursäurephenylester 

C6H5  —  CO  —  NH  -  CH(OCH8CO)  -  COOG6H5 
stimmten. 

I.  0,1637  gr.    Substanz    gaben  0,3918  gr.   Kohlensäure,    entsprechend 
65,24  °fo  C.  und  0,0755  gr.  Wasser  entsprechend  5,12  °|0  H. 
II.  0,1774  gr.  Substanz  gaben  bei   11°  G.   und   745  mm.   B.   6,9  cbcm. 
feuchten  Stickstoff,  entsprechend  4,45  °|0  N. 


Gefunden 

65,24  °/0. 
5,12  » 
4,45  » 
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Berechnet 
auf  C17H16N05: 
C  =  65,17  °/0 
H  =    4,79  » 
N  =    4,47  » 
0  =  25,49  >  — 

99,92  °/0 

Der  Acetylhippursäureester  erleidet  durch  Alkalien  Spal- 
tung in  Phenol,  Essigsäure,  Benzoesäure,  Ammoniak  und 
Oxalsäure. 

Der  Oxyhippursäurephenylester  kann  auch  durch  directe 
Einwirkung  von  Phosphorpentachlorid  auf  Hippursäurephenyl- 
ester  erhalten  werden,  und  entspricht  in  seiner  Zusammen- 
setzung ganz  einem  von  Rügheim  er1)  aus  Hippursäureäthyl- 
ester  und  Phosphorpentachlorid  als  Zwischenproduct  bei  der 
Darstellung  des  Hippuroflavins  erhaltenen  Oxyhippursäure- 
äthylester  C6H,CO  -  NH  —  CH(OH)  —  COOC.H,. 

Ebenso  wie  die  Hippursäureester  verhalten  sich  Con- 
densationsproducten  gegenüber  auch  die  Benzoyl-Amidopropion- 
säureester. 

B.  Versuche  mit  Benzoylamidopropionsäure. 

Das  Ausgangsmaterial  wurde  nach  dem  von  Baum1) 
und  Brenzinger8)  angegebenen  Verfahren  gewonnen: 

10  gr.  Alanin  werden  in  100  cbcm.  Wasser  und  300  cbcm. 
lOprocentiger  Natronlauge  gelöst  und  mit  45  cbcm.  Benzoyl- 
chlorid  unter  guter  Kühlung  durchgeschüttelt,  bis  der  Geruch 
nach  Benzoylchlorid  verschwunden  ist.  Das  gebildete  Benzoyl- 
alanin  und  die  Benzoesäure  werden  mit  Salzsäure  abgeschieden 
und  getrocknet,  das  trockene  Product  zur  Entfernung  der 
Benzoesäure  mit  der  fünffachen  Menge  alkoholfreiem  Aether 
ausgeschüttelt  und  die  letzten  Spuren  mit  Petroläther  aus- 
gewaschen.    Durch    Umkrystallisiren    des    Rückstandes  aus 


*)  Ber.  d.  D.  ehem.  Ges.,  Bd.  XXVI,  S.  2319. 
a)  Zeitschrift  f.  physiol.  Chem.,  Bd.  IX.  S.  467. 
8)  Inaugural-Dissertation,  Erlangen  1891. 
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heissem  Wasser  erhält  man  reines,  in  sechsseitigen  Blättchen 
krystallisirendes  Benzoylalanin  vom  Schmelzpunkt  165—166°. 

1.   Ben  zoy  lamid  op  r  op  i  on  säur  epheny  lest  er 

/NH  — CO-  (LH, 
CH8-CH<  6    '  =  C16Ht5N08. 

\COO  — C6H5  "    "      8 

Zur  Darstellung  des  Esters  wurden  je  10  gr.  Benzoyl- 
alanin mit  5  gr.  Phenol  gemengt  und  unter  Zugabe  von  6—8  gr. 
Phosphoroxychlorid  in  kleinen  Portionen  bei  Wasserbadtem- 
peratur solange  erhitzt,  bis  klare  Lösung  eingetreten  ist.  Das 
Reactionsproduct  wird  in  Wasser  gegossen  und  mit  Soda- 
lösung und  Wasser  solange  ausgewaschen,  bis  es  krystallinisch 
erstarrt.  Durch  wiederholtes  Umkrystallisiren  aus  Alkohol 
wird  der  Ester  gereinigt.  Er  bildet  weisse  Nädelchen  vom 
Schmelzpunkt]  133°,  welche  sich  in  Alkohol  und  Aether, 
schwer  in  Petroläther  und  Schwefelkohlenstoff  lösen.  Die 
Ausbeuten  betrugen  70— 80°/0  des  angewandten  Benzoylanins. 

Analysen: 
I.  0,188  gr.   Substanz   lieferten  0,487  gr.   Kohlensäure,   entsprechend 

70,74  °|0  G.  und  0,101  gr.  Wasser,  entsprechend  5,97  °|0  H. 
II.  0,2087  gr.  Substanz  ergaben  bei  16°  C.  und  756  mm.   B.  9,1  cbcm. 
feuchten  Stickstoff,  entsprechend  5,09  °|0  N. 

Gefunden : 

70,74  °f0. 
5,97  » 
5,09  » 


Der  Ester  geht  bei  Einwirkung  von  wässerigem  oder 
weingeistigem  Ammoniak  sehr  leicht  in  das  schon  von  Bren- 
zinger1)  beschriebene  Amid 

/NHCO  —  C6H8 
CHa-CH<  * 

*  xCONHt 

über. 


Berechnet 

auf  C16H16NOs: 

C 

=  71,04  °/0 

H 

=    5,58  » 

N 

=    5,20  » 

0 

=  17,94  > 

99,76  °f0 

*)  Brenzinger,  Inaugural-Dissertation,  Erlangen  1891, 
Zeitschrift  für  physiologische  Chemie.  XX.  28 
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2.  Anhydrobenzoylamidopropionsäurephenylester 
C^H.-CO  —  N-C  —  CH, 


C(OC,H5)  "    "      f 

wird  in  einer  Ausbeute  von  30—40  °/0  des  angewandten  Esters 
in  folgender  Weise  erhalten: 

Ein  Theil  Ester  wird  mit  der  6— 7  fachen  Menge  Phosphor- 
oxychlorid  während  einer  Viertelstunde  bis  zum  Siedepunkte 
des  letzteren  erhitzt,  das  Reactionsproduct  in  Wasser  gegossen 
und  nach  wiederholtem  Auswaschen  mit  verdünnter  Natron- 
lauge mit  Wasserdämpfen  destillirt.  Die  übergehenden  Oel- 
tropfen  erstarren  bald  krystallinisch  und  können  durch  Um- 
krystallisiren  aus  Alkohol  in  grossen  tafelförmigen  Krystallen 
vom  Schmelzpunkt  41—42°  erhalten  werden. 

Der  Anhydroester  ist  in  Wasser  unlöslich,  in  Alkohol, 
Aether,  Benzol  und  Eisessig  löst  er  sich  leicht,  schwer  in 
Petrolälher.  Von  Natronlauge  wird  er,  wie  der  Anhydro- 
hippursäureester ,  nicht  im  geringsten  angegriffen,  und  zeigt 
überhaupt  mit  diesem  in  jeder  Beziehung  die  grösste  Aehn- 
lichkeit. 

Analyse: 
I.  0,1575  gr.  Substanz  lieferten  0,4416  gr.  Kohlensäure,  entsprechend 

76,44  °|0  C  und  0,079  gr.  Wasser,  entsprechend  5,58  °/0  H. 
II.  0,1775  gr.  Substanz  gaben   bei   12°  C.  und   742  mm.  B.  8,8  cbcm. 
feuchten  Stickstoff,  entsprechend  5,40  °|0  N. 

Berechnet 
auf  C16H18N08: 
C  =  76,49  % 
H  =    5,18  » 
N  =    5,57  » 
O  =  12,74  »  — 

99,98  °/0 

Es  war  von  vornherein  anzunehmen,  dass  dieser  Körper 
sich  gegen  Phosphorpentachlorid  in  gleicher  Weise  verhalten 
würde,  wie  der  Anhydrohippursäurephenylester  (vergl.  Ber. 
XXVI  2644).  Die  genauere  Untersuchung  lehrte  aber,  dass 
hier  doch  ein  Unterschied  besteht. 


6 

efunden 

76,44%. 

5,58  » 

5,40  > 
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Wenn  man  mit  diesem  Aflhydroester  genau  so  verfährt, 
wie  es  bei  der  Darstellung  des  Oxyhippursäureesters  be- 
schrieben wurde,  gelingt  es  leicht,  ein  chlorhaltiges  Product 
zu  erzielen ,  bei  welchem  die  Verseifung  nicht  so  vollständig 
eingetreten  ist,  wie  es  bei  der  Bildung  des  Oxyhippursäure- 
esters der  Fall  ist.    Als  Product  dieser  Reaction  entsteht  der 

3.  Benzoylamido-ot-Ghlorpropionsäurephenylester 

/NH(COC8H8) 
CH,-C<-C1  =  C16HJ4NC10,. 

\C00C6H, 
Derselbe  bildet  sich  in  Ausbeuten  von  30— 40°/0  des 
Ausgangsmaterials,  wenn  Benzoylamidopropionsäurephenylester 
oder  dessen  Anhydroproduct  mit  der  5— 6  fachen  Menge  Phos- 
phorpentachlorid  während  10  Minuten  auf  eine  110°  nicht 
übersteigende  Temperatur  gebracht  werden.  Das  Reactions- 
product  wird  in  kaltes  Wasser  oder  auf  Eis  gegossen,  sehr  viel 
ausgewaschen  und  nach  Erstarren,  was  erst  nach  mindestens 
eintägigem  Auswaschen  erfolgt,  durch  Umkrystallisiren  aus 
Alkohol  gereinigt. 

Der  Benzoylämido-a-Chlorpropionsäureester  stellt  hübsche, 
bei  137°  schmelzende  sechsseitige  Tafeln  dar.  Er  löst  sich 
in  fast  allen  Lösungsmitteln. 

Analysen: 

La)  0,1579  gr.  Substanz  lieferten  0,3676  gr.  Kohlensäure,  entsprechend 

63,46  °|0  C  und  0,0623  gr.  Wasser,  entsprechend  4,38  °|0  H. 

b)  0,1942  gr.  Substanz  lieferten  0,451  gr.  Kohlensäure,  entsprechend 

63,33  °/o  G  und  0,0793  gr.  Wasser,  entsprechend  4,53  °|0  H. 

II.  0,1063  gr.   Substanz  ergaben  bei  22°  G  und  733  mm  B.  4,8  cbcm. 

feuchten  Stickstoff  entsprechend  4,9  °/0  N. 
III.  0,1515  gr.  Substanz   lieferten  0,0705  gr.   Chlorsilber,   entsprechend 


,54°|0  Gl. 

Berechnet 

Gefun 

iden: 

auf  C16B14NC108: 

I. 

II. 

C   =  63,36  °|d 

63,46  °f0 

63,33  °| 

H  =•    4,62  » 

4,38  » 

4,53  i 

N  =    4,62  » 

4,90  » 

— 

Cl=  11,55  » 

11,54  » 

— 

O  =  15,84  > 

— 

— 

99,99°(< 
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Molekulargewichtsbestimmung. 

Naphtalin :  Substanz :         Erstp.  d.  Naphtalin :      Erniedrigung : 

10,0  0,1405  78,28  0,33 

Molekulargewicht : 

Berechnet :  Gefunden : 

303,5  298 

Das  Verhalten  dieses  chlorhaltigen  Körpers  erinnert  in 
mehreren  Beziehungen  an  den  Oxyhippursäurephenylester. 
Mit  Alkalien  wird  die  Chlorverbindung  noch  leichter  als  der 
letztere  gespalten,  wobei  Salzsäure,  Phenol,  Ammoniak  und 
Benzoesäure  gebildet  werden. 

Ausserdem  entsteht  eine  Säure,  welche  mit  Phenylhydrazin 
ein  unlösliches  Hydrazon  bildet.  Letzteres  konnte  wegen 
harziger  Beimengungen  nicht  im  reinen  Zustande  erhalten 
werden.  Der  Schmelzpunkt  lag  bei  189°.  Der  Bildung  der 
Glyoxylsäure  aus  dem  Oxyhippursäurephenylester  würde  im 
vorliegenden  Falle  die  Abspaltung  von  Brenztraubensäure  ent- 
sprechen, deren  Hydrazon  ohne  Zweifel  vorlag,  wenn  es  auch 
nicht  rein  erhalten  werden  konnte. 

Essigsäureanhydrid  wirkte  auf  obigen  Benzoylamido- 
a-Chlorpropionsäureester  nicht  ein.  Bei  kurzem  Einwirken 
desselben  wurde  das  Ausgangsmaterial  unverändert  wieder- 
erhalten, bei  längerem  Einwirken  trat  vollständige  Zersetzung 
des  Chlorkörpers  ein. 

Wenn  man  bei  der  Darstellung  dieser  Chlorverbindung 
die  zweite  der  früher  beschriebenen  Methoden  befolgt,  durch 
Einwirkung  von  Phosphorpentachlorid  auf  den  Benzoylamido- 
propionsäureester ,  so  wird  neben  dem  Chlorproduct  auch 
in  wechselnden  Mengen  der  Anhydrokörper  gebildet.  Diese 
Bildung  ist  leicht  verständlich,  wenn  man  sich  erinnert,  dass 
ein  erheblicher  Theil  des  Phosphorpentachlorid  bei  der  Reacüon 
in  Phosphoroxychlorid  übergeht,  und  dann  auf  den  unver- 
änderten Ester  wasserabspaltend  wirkt. 

Bei  dieser  Reaction  wurde  zuweilen  ein  dritter  Körper  in 
kleinen  Mengen  erhalten,  der  sich  hauptsächlich  dann  bildete, 
wenn  das  beim  Eingiessen  des  Reactionsproductes  in  Wasser 
durch  Zersetzung  der  Chloride  des  Phosphors  sich  erwärmende 
Waschwasser  nicht  rasch  durch  frisches  Wasser  ersetzt  wurde. 
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Dieses  neue  Product  stellt  ein  weisses,  chlorfreies,  aber 
stickstoffhaltiges ,  in  allen  Lösungsmitteln  ausserordentlich 
schwer  lösliches  Pulver  vom  Schmelzpunkt  220—230°  dar. 
Mehrere  Analysen  dieser  Substanz  führten  zu  Werthen,  die 
zeigten,  dass  keine  ganz  reine  Verbindung  vorlag;  da  ausserdem 
die  Substanz  immer  nur  in  sehr  geringen  Mengen  gebildet 
wird,  wurde  sie  nicht  weiter  untersucht. 

C.   Synthese  der  Mereaptursäuren. 

Mercaptursäuren  haben  Bau  mann  und  Preusse1) 
Säuren  benannt,  welche,  wie  diese  Autoren  und  Jaffe  fanden, 
in  dem  Harn  von  Hunden  nach  Verfütterung  von  Chlor-1), 
Brom-  oder  Jodbenzol  auftreten. 

Diese  Säuren  stehen  in  naher  Beziehung  zu  der  a-Amido- 
a-Thiopropionsäure,  dem  Cystein,  welches  durch  Reduction 
aus  dem  Cystin  gebildet  wird,  wie  aus  folgenden  Formeln 
ersichtlich  ist: 

NH,  v  c  /  CH,  (CH,  -  CO)NH  .        ,  CH, 

SH   '      XCOOH  (C6H4Br)S^      xCOOH 

Cystein.  Bromphenylmercaptursäure. 

Die  Constitution  der  Mercaptursäuren  ist  von  Bau  mann 
und  Preusse  durch  die  Art  und  Weise  der  Spaltung  der 
Mercaptursäuren  bei  der  Einwirkung  von  Säuren  und  von 
Alkalien  bewiesen  worden. 

Beim  Kochen  der  Mercaptursäuren  mit  massig  verdünnter 
Schwefelsäure  wird  aus  der  Bromphenylmercaptursäure  zu- 
nächst unter  Abspaltung  von  Essigsäure  die  a-Bromphenyl- 
thio-a-Amidopropionsäure  gebildet : 

(CH,CO)NHv     yCH,  CtH,Of+NHlX     /CH, 

y      8      '       >C<       8      +HfO=    f    4    *         %)G<(      * 
<CeH4Br)S    x     xCOOH        *  C8H4BrSX    xCOOH 

Bromphenyhnercaptursäure.  a-Bromphenylthio- 

a-Amidopropionsäure. 

l)  Ber.  d.  D.  ehem.  Ges.,  Bd.  XII,  S.  806,  Bd.  XVIII,  S.  258;  Zeit- 
schrift f.  physiol.  Chem.,  Bd.  V,  S.  309. 

8)  M.  Jaffe\  D.  chem.  Ges.,  Bd.  XII,  S.  1092. 
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Diese  Säure  wird  beim  Kochen  mit  Alkalien  weiter  ge- 
spalten unter  Bildung  von  Ammoniak,  Broraphenylmercaptan 
und  Brenztraubensäure.  Der  Nachweis  der  Brenztraubensäure 
gelingt  bei  dieser  Verseifung  nur  dann,  wenn  man  das  Alkali 
möglichst  vorsichtig  und  kurze  Zeit  hat  einwirken  lassen. 
to  diesem  Falle  kann  die  gebildete  Brenztraubensäure  durdh 
die  üeberführung  in  das  von  E.  Fischer  und  Jourdan 
beschriebene  Hydrazonderivat  sicher  erkannt  werden. 

Baumann1)  hat  früher  versucht,  die  Mercaptursäuren 
taus  den  Additionsproducten  von  Brenztraubensäure  und  Mer- 
captanen  im  Sinne  der  folgenden  Gleichung  zu  erhalten: 

G6H4BrSx      /GH.  <CH8CG)NHX      /GHt 

4    4        >G<       8     +CH-CO-NH t=       8      J       >G<      ' 
0HX    xCOOH  *  *         C^BrS/    xCOOH 

a-Thiobromphenyl-  Acetamid.  ßromphenylmercaptursäure. 

a-Oxypropionsäure. 

Allein  die  grosse  Unbeständigkeit  jener  Additionsproducte 
verhinderten  den  Eintritt  der  beabsichtigten  Reaction. 

Auf  anderem  Wege  versuchte  Brenzinger*)  zu  diesen 
Körpern  zu  gelangen,  indem  er  zunächst  ein  Haiogensub- 
stitutionsproduct  des  Benzoylalanins  durch  Einwirkung  von 
Chlor  auf  das  letztere  zu  gewinnen  sich  bemühte: 

C6H,-CO-NH\     yCH,  C8Ha-CONHx     /CH, 

6    '  >G<      8     +C1  =    '    6  >G<      * 

W     xGOOH       *  CK     xCOOH 

Benzoylanin .  a-Chlor-a-Benzoylamido- 

propionsäure. 

Brenzinger's  Versuche,  welche  er  in  seiner  Dissertation 
desshalb  nur  kurz  erwähnt,  scheiterten  schon  an  dem  Umstände, 
dass  es  ihm  nicht  gelang,  das  Halogensubstitutionsproduct 
des  Benzoylalanins  zu  gewinnen. 

Aus  dem  zweiten  Theile  der  vorliegenden  Arbeit  ist  er- 
sichtlich, dass  ich  den  von  Brenzinger  gesuchten  Körper, 
die  a-Chlor-a-Benzoylamidopropionsäure,  in  dem  früher  be- 
schriebenen Ester  in    Händen  hatte.    Es  lag   daher  nichts 

*)  Ber.  d.  D.  ehem.  Ges.,  Bd.  XVIII.,  S.  858. 
*)  Inaugural-Dißsertation,  Erlangen  1891. 
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näher,  als  mit   dieser  Substanz  die  Versuche   zur  Synthese 
der  Mercaptursäuren  wieder  aufzunehmen. 

Aus  der  Sammlung  des  Laboratoriums  stand  mir  eine  hin- 
reichende Quantität  von  Para-Bromphenylmercaptan ,  welches 
als  Spaltungsproduct  der  Bromphenylmercaptursäure  gewonnen 
worden  war,  zur  Verfügung.  Ich  habe  desshalb  mit  diesem 
Mercaptan  folgende  Einwirkung  versucht : 

,-CO-NH      /CH,  C.H-CONH      yCH,   ^XT  rn 

-/C<       *  +G6H4BrSNa=   *    8  ^C<       8   +NaGl 

CK      xCOOC6H5       6    *  C6H4BrS^    XCOOC6H, 

or-a-Benzoylamidopropionsäure-  a-Bromthiophenyl-a-Benzoylamido- 

phen  ylester.  propionsäurepheny  lester. 

Das  Product  dieser  Reaction  würde  sich  von  der  Brom- 
phenylmercaptursäure nur  dadurch  unterscheiden,  dass  es 
statt  einer  Acetylgruppe  einen  Benzoylrest  in  gleicher  Bindung 
enthielte,  und  den  Phenylester  der  Säure  darstellte. 

Der  Versuch,  welcher  wegen  der  Leichtigkeit,  mit  welcher 
das  Ghlorproduct  verseift  wird,  mit  grosser  Sorgfalt  angestellt 
werden  muss,  wobei  insbesondere  jeder  Ueberschuss  von 
freiem  Alkali  zu  vermeiden  ist,  ergab  eine  vollkommene 
Bestätigung  der  obigen  Voraussetzung.  Es  gelang,  auf  diesem 
Wege  einen  Körper  zu  erhalten,  der  zu  den  Mercaptursäuren 
in  der  allernächsten  Beziehung  steht,  wodurch  ein  Weg,  zur 
Synthese  dieser  Körper  zu  gelangen,  eröffnet  ist.  Hierbei  ist 
zu  bemerken,  dass  die  durch  den  Stoffwechsel  gebildeten 
Mercaptursäuren  optisch  activ  (linksdrehend)  sind,  während 
die  synthetisch  gebildeten  Producte  wie  immer  inactive  Modi- 
ficationen  darstellen. 

1.   a-Bromthiophenyl-a-Benzoylamidopropion- 
säurephen ylester 
.SC.H.Br 
CH8  —  G  <-  NH(COC6H8)     =  C„HiaNBrSOa. 
\COOC6H, 
Bringt  man  zu  einer  ziemlich  concentrirten  alkoholischen 
Lösung  von  a-Benzoylamido-a-Chlorpropionsäurephenylester 
eine  alkoholische  Lösung  der  Natrium  verbin  düng  des  Brom- 
phenylmercaptans  im  kleinen  Ueberschuss,  so  findet  alsbald 
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Abscheidung  von  Chlornatrium  statt,  und  nach  kurzem  Stehen 
erstarrt  das  Gemisch  zu  einem  dicken  Krystallbrei,  der  abfiltrirt 
und  wiederholt  aus  Alkohol  umkrystallisirt  wurde.  Die  so  er- 
haltene Substanz  bildet  lange  Krystallbüschel,  ist  in  Wasser 
unlöslich,  in  kaltem  Alkohol  ziemlich  schwer,  in  heissem  Alkohol 
leicht  löslich;  in  kaltem  Aether  löst  sie  sich  schwierig,  in 
Chloroform  sehr  leicht.    Ihr  Schmelzpunkt  liegt  bei  143°. 

Analysen: 

I.  a)  0,2311  gr.  Substanz  lieferten  0,4936  gr.  Kohlensäure,  entsprechend 

58,24  °|0C  und  0,076  gr.  Wasser,  entsprechend  3,65  °|0  HL 

b)  0,2128  gr.  Substanz  lieferten  0,455  gr.  Kohlensäure,  entsprechend 

58,22  °|0  G  und  0,072  gr.  Wasser,  entsprechend  3,75  °|0  H. 

II.  0,2195  gr.  Substanz  gaben  bei   13°  G   und    750  mm.  B.  6,1  cbcm. 

feuchten  Stickstoff,  entsprechend  3,18  °|0  N. 

III.  0,1458  gr.  Substanz  lieferten  0,0606  gr.  Bromsilber,   entsprechend 
17,69  °|0  Br. 

IV.  0,1723  gr.  Substanz  lieferten  0,0875  gr.  Baryumsulfat ,  entsprechend 
6,97  °|0  S. 

Berechnet 
auf  C„H18NBrSOs: 
C  =  57,87  °|0 
H  =  3,94  » 
N  =  3,07  » 
Br  =  17,54  » 
S  =  7,01  » 
Q   =  lQt50  > 


Gefur 

iden: 

I. 

II. 

58,24  °f0 

58,22° 

3,65  » 

3,75  * 

3,18  » 

— 

17,69  » 

— 

6,97  » 

— 

99,93  °(0 

Mit  Natronlauge  wird  obiger  Ester  schon  nach  kurzem 
Kochen  gespalten.  Erhitzt  man  dabei  so  lange,  bis  deutlich 
Ammoniak  wahrgenommen  werden  kann,  säuert  dann  mit 
Essigsäure  im  grossen  Ueberschuss  an,  filtrirt  von  dem  ab- 
geschiedenen Bromphenylmercaptan  ab  und  versetzt  das  klare 
Filtrat  mit  einer  stark  verdünnten  Lösung  von  essigsaurem 
Phenylhydrazin,  so  scheidet  sich  schon  bei  gelindem  Erwärmen 
ein  in  feinen  Nädelchen  krystallisirendes  Hydrazon  aus.  Dieses 
Hydrazon  scheint  indess  keine  einheitliche  Substanz,  sondern 
ein  Gemenge  von  Brenztraubensäurephenylhydrazon  mit  einem 
bromphenylmercaptanhaltigen  Körper  zu  sein,  und  die  ver- 
schiedensten Versuche,  das  Brenztraubensäurehydrazon  aus 
diesem  Gemenge  zu  isoliren,  sind  misslungen. 
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In  gleicher  Weise,  wie  mit  Natronlauge,  wird  obiger 
Ester  auch  durch  Barytwasser  gespalten. 

2.    a-Bromthiophenyl-a-Benzoylamidopropion- 
säureamid 
/SC6H4Br 
GH8-CA  NH(CO  —  C6H5)     =  C^H^N.O.SBr. 

\CONH, 
Der  oben  beschriebene  Bromthiophenyl-Benzoylamido- 
propionsäureester  geht,  in  alkoholische  Lösung  mit  alkoholi- 
schem Ammoniak  versetzt,  leicht  schon  bei  gewöhnlicher 
Temperatur  in  ein  Amid  von  obiger  Zusammensetzung  über. 
Dasselbe  krystallisirt  aus  der  heiss  gesättigten  alkoholischen 
Lösung  in  langen  Nadeln.  Es  ist  in  Wasser  fast  unlöslich. 
In  Aether  und  in  kaltem  Alkohol  löst  es  sich  schwer,  leicht 
in  heissem  absolutem  Alkohol  und  Eisessig,  schwer  in  Petrol- 
äther,  bräunt  sich  bei  190°  und  schmilzt  bei  201°. 

Analysen: 
I.  0,1902  gr.  Substanz  lieferten  0,3524  gr.  Kohlensäure,  entsprechend 

50,52  °10  C  und  0,0645  gr.  Wasser,  entsprechend  3,76  °|0  H. 
II.  0,1992  gr.  Substanz  ergaben  bei  19°  G.  und  737  mm.  B.  13,1  cbcm. 

feuchten  Stickstoff,  entsprechend  7,20  °/0  N. 
III.  0,215  gr.  Substanz  gaben  0,1055  gr.  Bromsilber,  entsprechend  20,90°|0  Br 
und  0,128  gr.  Baryumsulfat,  entsprechend  8,17  0,'0  S. 

Berechnet 


auf  C16H15Na02SBr: 

Gefunden: 

C     =  50,65  °|0 

50,52  %. 

H     =    3,95  » 

3,76  * 

N     =     7,38  > 

7,20  > 

S     =    8,44  > 

8,17  » 

Br   =  21,10  » 

20,90  » 

O     =    8,44  » 

— 

99,96  °/0 

Moleculargewicht 

sbest 

immung. 

)htalin 

:           Erstarrp.  dess. : 

Substanz:            Erniedrigung 

20,0 

79,28 

0,1011                       0,105 

Moleculargewicht : 

Berechnet  : 

Gefunden : 

379 

337 
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Versuche,  aus  diesem  Säureamid  mit  massig  verdünnter 
Salzsäure  die  freie  Säure  zu  isoliren,  sind  an  der  leichten 
Spaltbarkeit  desselben  gescheitert,  indem  schon  nach  kurzem 
Einwirken  derselben  bei  Wasserbadtemperatur  Bromphenyl- 
mercaptan  und  Ammoniak  abgespalten  wurden.  Darnach  ist 
es  verständlich,  dass  man  auf  diesem  Wege  die  freie  Säure 
nicht  gewinnen  konnte. 


3.   a-Bromthiophenyl-a-Benzoyllactimid 

C.  H4  Br  S  v      /N  (CO  —  C8  HB) 

>C<   i  8    8     =C16HlfNBrSOr 

Der  in  Vorstehendem  beschriebene  Ester  ist  nicht  das 
einzige  Reactionsproduct ,  welches  bei  der  Einwirkung  von 
Bromphenylmercaptid  auf  den  Benzoylamidochlorpropionsäure- 
ester  gebildet  wird.  Neben  demselben  wurde  noch  ein  zweiter 
Körper  in  kleinen  Mengen  gewonnen,  welche  sich  durch  seine 
Unlöslichkeit  in  kaltem  Alkohol  von  dem  ersteren  unterschied 
und  so  leicht  von  ihm  getrennt  werden  konnte. 

Die  Bildung  des  zweiten  Körpers  ist  abhängig  von  der 
Temperatur.  Werden  die  Lösungen  der  beiden  in  Reaction 
tretenden  Substanzen  heiss  gemischt,  so  entsteht  vorwiegend 
der  zweite  Körper.  Auch  die  Gegenwart  einer  minimalen 
Menge  von  überschüssigem  Mercaptid  begünstigt  die  Bildung 
des  letzteren. 

Bei  mehreren  Darstellungen  habe  ich,  als  diese  Verhalt- 
nisse noch  unaufgeklärt  waren,  nur  den  zweiten  Körper  er- 
halten. 

Derselbe  bildet  filzige,  weisse  Nadeln  vom  Schmelzpunkt 
153  — 155°,  sehr  leicht  löslich  in  Chloroform  und  Benzol, 
schwerer  in  den  andern  Lösungsmitteln. 

Analysen: 
I.  0,2195  gr.  Substanz  lieferten  0,4284  gr.  Kohlensäure     entsprechend 

53,22  °|0  G  und  0,0615  gr.  Wasser,  entsprechend  3,11  °,0  H. 
II.  0,2017  gr.  Substanz  ergaben  bei  14,5°  G.  und  732  mm.  B    6,8cbcm. 
feuchten  Stickstoff,  entsprechend  3,77  °/0  N. 
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III.  0,1405  gr.  Substanz  lieferten  0,0725  gr.   Bromsilber,   entsprechend 
21,92  °/0  Br. 

IV.  0,1490  gr.  Substanz  lieferten  0,091  gr.   Baryumsulfat ,  entsprechend 
8,66  °/0  S. 

Berechnet 
auf  C16HlsNBrS08: 
C  =  53,03  °|0 
H  =  3,ai  » 
N  =  3,86  » 
Br  =  22,10  » 
S  =  8,83  » 
0     —    8,83  » 


Gefunden 

53,22  Vo. 

3,11  » 

3,77  » 

21,92  » 

8,66  » 

Moleculargewichtsbestimmung. 
Naphtalin:  Substanz:        Erniedrigung:    ßerttn^^^ 

10,0  0,108  0,21  362  360 

Zum  Unterschied  von  dem  oben  beschriebenen  Ester 
ist  dieses  Anhydrid  mit  Natronlauge  nur  noch  schwer  spalte 
bar.  Durch  alkoholisches  Ammoniak  wird  er  eben  so  leicht, 
wie  der  Ester,  in  das  Amid  der  Bromthiophenylbenzoylamido- 
propionsäure  übergeführt.  Dabei  konnte  leicht  nachgewiesen 
werden,  dass  bei  dieser  Reaction  kein  Phenol  gebildet  wurde, 
denn  die  ammoniakalische  Flüssigkeit,  von  dem  abgeschiedenen 
Amid  abfiltrirt  und  bei  niederer  Temperatur  zur  Trockne  ver- 
dunstet, hinterliess  keine  Spur  von  Phenol. 

Analyse  dieses  Amids: 
0,18  gr.   Substanz  lieferten  bei  20°  G.   und   739  mm.   B.    11,6  cbcm. 
feuchten  Stickstoff,  entsprechend  7,21  °J0  N. 

Berechnet:  Gefunden: 

N     =  7,38  °/0  7,21  °/0. 

Demnach  ergibt  sich  für  dieses  Anhydrid  folgende  Con- 
stitution : 

G6H4BrS.         ,N-(CO-C6H,) 

GH,  '      ^  CO 
und  ist,  wie  hieraus  ersichtlich,  dasselbe  ein  Analogon  des 
von  Baumann  und  Preusse1)  durch  Erhitzen  von  Brom- 

*)  Ber.  d.  D.  ehem.  Ges.,  Bd.  XVIII,  S.  258. 
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phenylmercaptursäure  oder  Bromphenylcystein  mit  Essigsäure- 
anhydrid auf  1404  erhaltenen  Bromphenylcystoin : 


C,H.BrSv       yNH 
GH.  /     x  CO 


Die  Entstehung  des  beschriebenen  Anhydrids  auf  dem 
angegebenen  Wege  ist  in  gewisser  Beziehung  ähnlich  der 
Bildung  des  Glycocoll-Anhydrids 

/CO  —  CHlX 

NH  <  f  >  NH 

x  GH,  —  CO  x 

aus  dem  Glycocolläther,  welches,  wie  Curtius  und  Goebel1) 
gefunden  haben,  schon  erfolgt,  wenn  der  Ester  in  wässeriger 
Lösung  einige  Zeit  stehen  bleibt.  In  beiden  Fällen  tritt  die 
Anhydridbildung  bei  der  Verseifung  des  Esters  ein. 

Da  die  Mercaptursäuren,  wie  Baumann  gezeigt  hat,  zum 
Cystein  und  zum  Cystin  in  der  nächsten  Beziehung  stehen, 
so  war  nach  dem  bisherigen  auch  die  Möglichkeit  gegeben, 
das  gechlorte  Benzoylalanin  zur  Synthese  dieser  Körper  zu 
verwenden. 

Durch  einige  vorläufige  Versuche  habe  ich  mich  über- 
zeugt ,  dass  durch  Einwirkung  von  Kaliumsulfhydrat  auf  den 
gechlorten  Körper  in  alkoholischer  Lösung  ein  schwefelhaltiger 
Körper  gebildet  wird,  welcher  durch  Oxydation  mit  Jod  ein 
Disulfid  liefert,  aus  welchem  durch  Spaltung  mit  Salzsäure  im 
Rohr  bei  Wasserbadtemperatur  ein  Körper  in  minimaler  Menge 
erhalten  wurde,  der  das  Verhalten  des  Cystins  zeigt;  doch 
mussten  die  Versuche  in  dieser  Richtung  wegen  der  sehr 
grossen  Mengen  des  an  und  für  sich  schon  schwer  zu  be- 
schaffenden Benzoylamidochlorpropionsäureesters,  die  nöthig 
gewesen  wären,  um  auch  nur  zur  Analyse  genügendes  Material 
2u  erhalten,  auf  spätere  Zeit  verschoben  werden. 


*)  J.  f.  pr.  Chem.  (2),  Bd.  37,  S.  173. 


Ueber  einige  Derivate  der  Bromphenylmercaptursäiire. 

Von 

S.  Fränkel. 


(Ans  dem  Laboratorium  von  Prof.  E.  Baumann  in  Freiburg  i.  B.) 
(Der  Bedaction  zugegangen  am  3.  Januar  1895.) 


Nachdem  es  Franz  Weiss1)  gelungen  ist,  Verbindungen 
auf  synthetischem  Wege  zu  erhalten,  welche  einfache  Ab- 
kömmlinge der  Bromphenylmercaptursäure  darstellen,  war  es 
von  Wichtigkeit,  dieselben  Körper  auch  aus  der  im  Organismus 
gebildeten  Bromphenylmercaptursäure  zu  bereiten,  um  sie  mit 
den  von  F.  Weiss  gewonnenen  Verbindungen  vergleichen 
zu  können. 

Es  handelte  sich  dabei  um  Ester  und  Amide  der  Acetyl- 
verbindung  (d.  i.  der  Bromphenylmercaptursäure)  und  des 
Benzoylderivates  des  Bromphenylcysteins.  Die  den  Benzoyl- 
rest  enthaltenden  Körper  dieser  Reihe  sind  es,  welche  von 
Weiss  auf  synthetischem  Wege  dargestellt  worden  sind. 

Bei  der  Ausführung  dieser  von  Herrn  Prof.  Bau  mann 
mir  übertragenen  Aufgabe  war  es  von  vornherein  nicht  zu 
erwarten,  dass  die  synthetisch  dargestellten  Präparate  mit 
den  gleichartigen  Verbindungen,  welche  aus  der  im  Organis- 
mus gebildeten  Bromphenylmercaptursäure  gewonnen  werden 
konnten,  in  allen  Eigenschaften  völlig  übereinstimmen  wür- 
den. Denn  Weiss  ging  von  dem  inactiven  Alanin  aus, 
während  die  im  Organismus  producirten  Mercaptursäuren 
Abkömmlinge  des  activen  Alanins  sind.   (Die  optisch  activen 


*)  S.  die  vorhergehende  Publication. 
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Modifikationen  des  Alanins,  welche  den  bekannten  Milchsäuren 
■entsprechen,  sind  bis  jetzt  nur  in  ihren  Derivaten,  dem  Cystin, 
Cystein  und  den  Mercaptursauren,  dargestellt  worden). 

Dieser  Umstand  gibt  eine  genügende  Erklärung  dafifr 
dass  bei  der  Vergleichung  der  auf  diesen  verschiedenen  Wegen 
gewonnenen  Substanzen,  welche  als  stereoisomere  anzusehen 
sind,  sich  Differenzen  in  den  Schmelzpunkten  herausstellten, 
während  in  ihrem  chemischen  Verhalten  Unterschiede  nicht 
zu  Tage  treten. 

1.   Bromphenylmercaptursäureäthylester. 

CH$.CO.NHx      /CH, 
C18H16BrSNO,=         $  >C<       * 

18    "  C6H4BrSx      xCOO.C,H8. 

5  gr.  Bromphenylmercaptursäure  werden  in  20  cbcm. 
abs.  Alkohols  suspendirt  und  unter  Eiskühlung  trockenes 
Salzsäuregas  durch  die  Flüssigkeit  zwei  Stunden  lang  geleilet. 
Das  Reactionsproduct  wird  auf  Eisstückchen  gegossen,  der 
ausgefallene  Ester  mit  Sodalösung  und  Wasser  gewaschen 
und  aus  Alkohol  umkrystallisirt.  Der  Ester  ist  in  Alkohol 
und  Aether  leicht  löslich.     Schmelzpunkt  91°  G. 

Die  Analyse  des  Körpers  ergab; 

0,2159  gr.  im  Vacuum  getrockneter  Substanz  gaben  bei  der  Verbrennung 

0,3553  gr.  C08  und  0,0983  gr.  H8  0. 
0,0820  gr.   Substanz   ergaben    (nach   Garius)  0,0357  gr.   BrAg  und 

0,0550  gr.  BaS04. 

Berechnet:  Gefunden: 

G     =  45,08  °|0  45,34  %. 

H    =»    4,62  »  4,82  » 

Br  =  23,12  »  23,20  > 

S     =    9,24  >  9,21  » 

2.    Br ompheny lmereaptursäurephenyl  ester. 

CH,.CO.HN.x      /CH, 
C17H!8BrSNO,=         8  >C<       8 

17    "  CeH^.Br.S^     xCOO.C6Hl. 

3  gr.  Mercaptursäure  und  i;2  gr.  kryst.  Phenol  werden 
zusammengeschmolzen ,  hierauf  Phosphoroxychlorid  hinzu- 
gesetzt und  das  Ganze  ungefähr  eine  halbe  Stunde  im  Wasser- 


437 

bade  erhitzt,  wobei  Gasentwicklung  eintritt.  Das  Reactions- 
product  wird  mit  Wasser  und  Sodalösung  gewaschen,  in 
Alkohol  gelöst  und  durch  vorsichtigen  Zusatz  von  Wasser  zur 
Krystallisation  gebracht.  Der  Ester  ist  in  Alkohol  und  Aether 
gut  löslich.     Schmelzpunkt  96°  C. 

Analyse  der  im  Vacuum  getrockneten  Substanz: 

0,2066  gr.  Substanz  gaben  0,3892  gr.  COs  und  0,0804  gr.  H2  0. 
0,2057  gr.  Substanz  gaben  (nach  Dumas)  6,7  cbcm.  Stickstoff  bei  25° 
und  740  mm.  Barometerstand. 


Berechnet: 

Gefunden: 

c 

=>  51,39  °|0 

51,37%. 

H 

=    4,30  » 

4,32  » 

N 

=    3,54  » 

3,53  » 

3.   Bromphenylmercaptursäureamid. 

GH8 .  CO .  HN  x       /  GEL 
C1IHllBrSN1Ot  =         8  >C<       8 

11    "  *    *  CeH,.BrSx      xCO.NHf 

Bromphenylmercaptursäurephenylester  wird  in  Alkohol 
gelöst  und  mit  alkoholischem  Ammoniak  versetzt  und  einen 
Tag  stehen  gelassen.  Beim  Abdunsten  des  Alkohols  krystalli- 
sirt  das  Amid,  welches  mit  Wasser  gewaschen  und  aus  Al- 
kohol umkrystallisirt  wird.  Es  ist  etwas  in  Wasser,  schwer 
in  Alkohol  löslich.     Schmelzpunkt  174°  C. 

Stickstoff bestimmung  des  bei  1 00°  getrockneten  Körpers : 

0,1078  gr.  Substanz  gaben  8,6  cbcm.  Stickstoff  bei  25°  und  741   mm. 
Druck. 

Berechnet:  Gefunden: 

N      =8,83°f0  8,70  °|0. 

Bei  dem  Versuche,  aus  dem  Bromphenylmercaptursäure- 
äthylester  nach  demselben  Verfahren  d$s  Amid  darzustellen, 
erhielt  ich  freie  Mercaptursäure,  gemengt  mit  ihrem  Ammon- 
salze.  Dieselbe  merkwürdige  Erfahrung,  dass  das  Amid  leicht 
aus  dem  Phenylester,  gar  nicht  aber  aus  dem  Aethylester 
darzustellen  ist,  machten  wir,  wie  aus  dem  Folgenden  zu  er- 
sehen, auch  bei  den  entsprechenden  Benzoylverbindungen. 
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Um  die  entsprechenden  Benzoylverbindungen  (Ester  und 
Amid)  zu  erhalten,  war  es  vorerst  nothwendig,  die  Aethyl- 
gruppe  abzuspalten.  Der  resultirende  Körper,  das  Bromphenyl- 
cystei'n,  ist  von  Bau  mann  und  Preusse1)  dargestellt  und 
beschrieben  worden. 

Ich  erhielt  es  nach  der  von  diesen  Autoren  gegebenen 
Vorschrift  in  theoretischer  Ausbeute  aus  der  Bromphenyl- 
mercaptursäure. 

4.   Benzoylbromphenylcystein. 

C6H,.CO.HN.x       /GH, 
C16H..BrSN08  =      6    8  >G< 

16    "  8  C^BrS/      xCOOH 

2  gr.  Bromphenylcystein  werden  in  20  cbcm.  Natronlauge 
von    10  Procent  gelöst  und   unter  starker  Kühlung   3  cbcm. 
Benzoylchlorid  zugesetzt   Wenn  nicht  gekühlt  wird,  tritt  bald 
der  Geruch  nach  Bromphenylmercaptan   auf.     Hierauf  wird 
mit  Wasser  stark  verdünnt  und  die  Benzoylverbindung  mit 
Salzsäure  gefallt,  filtrirt  und  gewaschen.     Um  sie  von   der 
gewaschenen   Benzoesäure   und    abgespaltenem   Bromphenyl- 
mercaptan zu  befreien,  löst  man  sie  in  20  cbcm.  einer  lOproc. 
Lösung  von  kohlensaurem  Ammon  und  setzt  500  cbcm.  Wasser 
hinzu,  filtrirt,  säuett  mit  Salzsäure  an,  filtrirt  das  abgeschiedene 
Product,   wäscht  es  völlig  aus  und  trocknet.     Die  Substanz 
trocknet  schwer  und  ist   sehr  voluminös.     Ihre  concentrirte 
ammoniakalische  Lösung  bildet  eine  Gallerte.  Die  freie  Säure 
wurde  in  Aceton  gelöst  und  durch  tropfenweisen  Zusatz  von 
Wasser  zur  Krystallisation  gebracht.     Sie  kann   auch  durch 
Lösen   in   sehr  viel   siedendem  Wasser,   worin   sie   schwerer 
löslich  ist  als  die  Mercaptursäure,  krystallisirt  erhalten  werden. 
Sie  ist  in  kaltem  Wasser  fast  unlöslich,  in  Alkohol  und 
Aceton  löst  sie  sich  leicht,  schwerer  in  Aether.  Ihr  Schmelz- 
punkt  liegt  bei  136°  G. 

Die  Analyse  lieferte  folgende  Werthe: 

0,2070  gr.  bei  100°  C.  getrocknete  Substanz  gaben  0,3838  gr.  C02  und 
0,0722  gr.  H2  O. 

0,0955  gr.  Substanz  gaben  (nach  Carius)  0,0360  gr.  BrAg  und  0,0565  gr. 
BaS04. 

*)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  5,  S.  317. 
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Berechnet: 

Gefunden: 

C     =  50,52  %, 

50,56  °/0. 

H    =    3,68  » 

3,87  » 

Br   «  21,46  » 

21,56  » 

S     =    8,42  » 

8,13  » 

Benzoylbromphenylcystinbaryum. 
(C^H^BrSNOJ.Ba. 
Benzoylbromphenylcystem  wird  in  der  entsprechenden 
Menge  Ammoniak  gelöst  und  die  erwärmte  stark  verdünnte 
Lösung  mit  Chlorbaryum  versetzt.  Es  scheidet  sich  ein 
voluminöser  Niederschlag  ab,  welcher  gewaschen  und  aus 
sehr  viel  siedendem  Wasser  umkrystallisirt  wird. 

Analyse: 
0,1050  gr.  des  Baryumsalzes  gaben  0,0285  gr.  BaS04. 

Berechnet:  Gefunden: 

Ba  «s  15.87  °!0  15,90  °/0. 

5.    Benzoylbromphenylcyste'inäthylester. 
C6H,.CO.HN\       /CH8 


C18H!8BrSNO.=      6    *  >G< 


C6H4.BrSx  xCOO.CfH8. 
2  gr.  Benzoylbromphenylcystem  werden  in  10  cbcm. 
absol.  Alkohols  gelöst  und  in  einer  Kältemischung  mit  Salz- 
säuregas verestert,  das  Reactionsproduct  auf  Eisstückchen 
gegossen,  mit  Soda  alkalisch  gemacht  und  der  abgeschiedene 
Ester  mit  Aether  aufgenommen.  Aus  dem  Aether  krystallisirt 
dann  der  Ester,  welchen  man  aus  Alkohol  umkrystallisirt. 
In  Alkohol  und  Aether  ist   er  ziemlich  löslich   und  schmilzt 

bei  104°  C. 

Analyse: 

1.  0,2294  gr.  Substanz  gaben  im  Vacuum  über  Schwefelsäure  getrocknet 
0,4482  gr.  CO,  und  0,0984  gr.  H2  O. 

2.  0,2340  gr.  Substanz  gaben  0,4574  gr.  C02  und  0,0996  gr.  H2  0. 
0,2402  gr.  Substanz  gaben  7,2  cbcm.  Stickstoff  bei  721°  und  642  mm. 
Druck. 


Gefun 

den: 

Berechnet: 

I. 

11. 

C   =  52,94  % 

53,28  °|0 

53,17  % 

H  =    4,41  » 

4,76  » 

4,71  » 

N  =     3,43  > 

3,33  » 

— 

für  physiologische  Chemie. 

XX 

29 
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6.   Benzoylbromphenylcystelnpbenylester, 
oder 
«•Bromthiophenyl-a-Benzoylamido-Propionsäurephenylester. 

CLH.CO  —  NHX       /CH, 
GttH!8BrSN08  =      e    '  >C<       * 

M  C6H,BrSx      xCOOCeH8. 

3  gr.  Benzoylbromphenylcyslein  werden  mit  1,6  gr. 
kryst.  Phenol  geschmolzen,  mit  einigen  cbcm.  Phosphoroxy- 
chlorid  versetzt  und  20  Minuten  auf  dem  Wasserbade  erwärmt. 
Nachdem  die  Entwicklung  von  Chlorwasserstoff  aufgehört  hatte, 
wurde  das  Reactionsproduct  mit  viel  Wasser  geschüttelt  und 
mit  Soda  neutralisirt.  Durch  viel  Aether  wurde  der  gebildete 
Ester  aufgenommen,  welcher  schon  bei  starker  Abkühlung 
(in  der  Kältemischung)  der  ätherischen  Lösung  zum  Theil 
auskryslallisirte. 

Durch  Umkrystallisiren  aus  heissem  Alkohol  wurde  er 
in  gut  ausgebildeten  nadeiförmigen  Kryslallen  rein  erhalten. 
Er  ist  in  Wasser  unlöslich,  Alkohol  löst  ihn  in  der  Kälte 
schwer,  leicht  beim  Erwärmen.  In  Aether  ist  er  schwer,  sehr 
(eicht  in  Chloroform  löslich. 

Analysen: 
0,2030  gr.  Substanz  gaben  0,4317  gr.  C08  und  0,0784  gr.  HaO. 
0,2184  gr.  Substanz  gaben  6,2  cbcm.  Stickstoff  bei  24,5  •  und  741  mm. 
Druck. 

Berechnet:  Gefunden: 

C     =  57,87  %  57,77  %. 

H    a    3,97  »  4.31  » 

N     =    3,07  »  3,10  » 

Der  Schmelzpunkt  liegt  scharf  bei  120°.  Der  von  Weiss 
synthetisch  dargestellte  Ester  schmilzt  bei  143°.  Beide  Körper 
krystallisiren  in  Nadeln.  In  ihren  Lös lrchkeits Verhältnissen 
stimmen  sie,  soviel  als  die  directe  Vergleichung  meiner  Prä- 
parate mit  der  von  Weiss  gewonnenen  Substanz  ergab, 
völlig  überein. 

Die  Verseifung,  welche  bei  beiden  Körpern  gleich  leicht 
erfolgt,  ergab,  wie  vorauszusehen  war,  dieselben  Producte: 
Phenol,  Bromphenylmercaptan ,  Benzoesäure,  Ammoniak  und 
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Brenztraubensftare.  Da  letztere  als  Spaltungsprodukt  der  Brom- 
phenyiaiercaptursäure,  ton  welcher  ich  ausgegangen  bin,  sieber 
nachgewiesen  ist1),  habe  ich  diesen  Nachweis  bei  meinen  Sub- 
stanzen nicht  wiederholt.  Alle  anderen  Spaltungsprodttcte 
sind  leicht  direct  zu  erkennen. 

7.   Benzoylbromphenylcysteinamid 

oder 

ol  -  Bromthiophenyl  -  a  -  B enzoyl  amido  -  Propionsäure amid . 

C^H^BrSN.O.«     6    '  >C<       ' 

16    ,s  4    *  CeH.BrS/      xCO.NHr 

Benzoylbromphenylcysteifnphenylester    wird   in    heissem 

Alkohol   gelöst   und   mit  alkoholischem  Ammoniak  versetzt. 

Nach  eintägigem   Stehen   krystallisirt   beim   Verdunsten   des 

Alkohols   das   Amid,   welches   aus   siedendem   Alkohol   um- 

krystallisirt    wird.     Beim  langsamen  Erkalten  krystallisirt  es 

in  Form  lang  gestreckter  Tafeln.     Wenn  die  Krystallisation 

rasch  erfolgt,  wird  es  in  feinen  Nadeln  abgeschieden.     Es  ist 

in  Wasser  fast  unlöslich,  in  kaltem  Alkohol  schwer,  in  heissem 

leicht  löslich.     In  Aether  löst  es  sich  nur  wenig. 

Analysen: 
0,2538  gr.  Substanz  gaben   16,2  ebem.  Stickstoff  bei  21°  und  740  mm. 

Druck. 
0,2044  gr.   Substanz   gaben    0,3780  gr.    Kohlensäure    und   0,0781  gr. 
Wasser. 

Berechnet:  Gefunden: 

C     =  50,65  %  50,43  °|0. 

H     =    3,95  »  4,24  » 

N     =    7,38  »  7,07  » 

Bei  Versuchen,  aus  dem  Aethylester  des  Bromphenyl- 
benzoylcysteins  durch  Einwirkung  von  alkoholischem  Am- 
moniak das  Amid  zu  gewinnen,  erhielten  wir  nur  das  Ammon- 
salz  neben  unverseiftem  Ester  und  keine  Spur  des  Amids. 
Dieselbe  Erfahrung  haben  wir  beim  Aethylester  der  Brom- 
phenylmercaptursäure  gemacht.  Beide  Aethylester  werden 
also  durch  Ammoniak  leicht  verseift,  während  die  Phenylester 
in  guter  Ausbeute  die  Amide  liefern. 

')  Baumann  und  Preusse,  diese  Zeitschr.,  Bd.  5. 
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Das  oben  beschriebene  Amid  schmilzt  nach  zweimaliger 
Krystallisation  bei  191°,  während  das  von  Weiss  auf  syn- 
thetischem Wege  gewonnene  gleichartige  (optisch  inactive) 
Präparat  bei  201°  schmilzt 

Die  Löslichkeitsverhältnisse  beider  Körper  sind  ungefähr 
die  gleichen.  Dagegen  krystallisiren  sie  ungleich.  Das  Amid 
von  Weiss  bildet  langgestreckte  Nadeln  und  Prismen,  das 
von  mir  gewonnene  Amid  stellt  Blättchen  dar,  welche  unter 
dem  Mikroskop  langgestreckte  Tafeln  bilden.  Bei  schnell  er- 
folgender Abscheidung  aus  der  Lösung  krystallisirt  das  von 
mir  beschriebene  Amid  in  feinen  kurzen  Nadeln. 

Beide  Amide  werden  durch  Erhitzen  mit  Alkalien  leicht 
verseift.  Die  Verseifungsproducte  sind  in  beiden  Fällen  die 
gleichen:  Bromphenylmercaptan,  Benzoesäure,  Ammoniak  und 
Brenztraubensäure.  Letztere  wird  durch  das  Alkali  alsbald 
weiter  verändert. 

Aus  der  Vergleichung  der  beiden  zuletzt  beschriebenen 
Derivate  der  Bromphenylmercaptursäure  mit  den  von  Weiss 
synthetisch  gewonnenen  Producten  aus  dem  inactiven  Alanin 
ergibt  sich  somit  mit  grosser  Wahrscheinlichkeit  der  Schluss, 
dass  je  2  structuridenüsche  Körper  vorliegen,  welche  wesent- 
lich von  einander  sich  durch  ungleiche  Schmelzpunkte  und 
Abweichungen  in  der  Kryslallform  unterscheiden. 

Um  eine  völlige  Identität  der  auf  den  verschiedenen 
Wegen  gewonnenen  Producte  zu  erzielen,  müsste  man  ent- 
weder von  der  linksdrehenden  Modification  des  Alanins,  welche 
zur  Zeit  noch  nicht  bekannt  ist,  ausgehen,  oder  die  Um- 
wandlung der  activen  Bromphenylmercaptursäure  und  ihrer 
Derivate  in  die  inactiven  Modificationen  müsste  bewirkt  werden. 

Da  beide  Möglichkeiten  bei  anderen  Körpern  erprobt 
sind,  wird  es  ohne  Zweifel  gelingen,  den  von  mir  angestrebten 
Beweis  auf  dem  einen  oder  anderen  Wege  zu  Ende  zu  führen. 


Ueber  das  Verhalten  des  bei  der  Pepsindigestion  des  CaseYns 
abgespaltenen  PseudonucleYns. 

Von 

John  Sebelien. 


(Der  Redaction  zugegangen  am  15.  Januar  1896.) 


In  dem  neulich  erschienenen  Doppelhefte  1  und  2  des 
XX.  Bandes  von  Zeitschrift  für  physiologische  Chemie  befindet 
sich  eine  Arbeit  von  Waclaw  v.  Moraczewski,  worin  er 
werthvolle  Beiträge  Ober  den  Phosphorgehalt  des  Nuclems  und 
das  Verhältniss  zwischen  diesem  und  dem  des  Caseins  liefert. 
Schon  vor  mehreren  Jahren  habe  ich  mich  ziemlich  viel  mit 
den  Verdauungsproducten  des  Caseins  beschäftigt,  und  da  ich 
im  Laufe  der  Zeit  einige  Erfahrungen  über  den  bei  der  Pepsin- 
digestion des  Caseins  unlöslich  abgespaltenen  Bestandteil 
(den  wir  mit  Hammarsten  (d.  Z.,  Bd.  XIX,  S.  37)  als  Pseudo- 
nuclein  bezeichnen  möchten)  gesammelt  habe,  erlaube  ich  mir, 
jetzt  dieselben  mitzutheilen ,  umsomehr,  als  die  Fortsetzung 
meiner  Versuche  in  der  von  mir  ursprünglich  geplanten  Rich- 
tung nach  dem  Erscheinen  von  v.  Moraczewski' s  Abhand- 
lung überflüssig  erscheint. 

Schon  lange  war  es  mir  auffällig,  dass  das  bei  der 
Pepsindigestion  entstehende  Pseudonuclem  keine  constante 
Zusammensetzung  zeigte.  Zwar  erhielt  ich  bei  einigen  Prä- 
paraten Werthe  für  den  procentischen  Stickstoffgehalt ,  die 
wie   13,50°/0  und   13,72  °/0  Stickstoff  ziemlich  mit  dem  von 
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Lubavin  für  seine  Substanz  A1)  ermittelten  Gehalt  von 
13,3°/0  Stickstoff  einigermassen  übereinstimmte;  in  anderen 
Fällen,  und  namentlich  wenn  ich  das  Präparat,  um  es  von 
grösserer  Reinheit  zu  erhalten,  mehrere  Male  unier  Zusatz 
von  Alkali  in  Wasser  löste  und  wieder  mit  Säure  fällte,  stieg 
der  Stickstoffgehalt  bis  auf  14,97  °/0-  Doch  hatte  ich  auch 
ein  6  Mal  gefälltes  Product,   das  nur  13,81  °/0  Stickstoff  hielt. 

Nachdem  Liebermann*)  nachgewiesen  hatte,  dass  das 
Nuclein  der  Hefezellen  als  eine  Verbindung  der  Metaphosphor- 
säure  zu  betrachten  sei,  wiederholte  ich  das  ähnliche  Experi- 
ment mit  dem  Pseudonucleün  des  Caseins  und  überzeugle 
mich,  dass  auch  hiervon*  mittelst  verdünnter  Salzsäure  Meta- 
phosphorsäure  sich  auslaugen  Hess.  Wenn  nun  aber  das 
Pseudonucleln  zu  betrachten  ist  als  eine  Verbindung  von 
Eiweiss  mit  Metaphosphorsäure ,  welche  letztere  wahrschein- 
lich durch  Oxydation  des  im  Caseinmolekül  befindlichen  Phos- 
phors entsteht,  so  ist  es  wahrscheinlich,  dass  durch  längere 
Digestion  des  ausgeschiedenen  Metaphosphats  mit  der  salz- 
sauren Verdünnungsflüssigkeit  ein  Theil  der  Metaphosphorsäure 
in  Ortophosphor säure  übergehen  kann  und  somit  der  Ver- 
bindung entzogen  wird. 

Um  zu  sehen,  in  wiefern  die  Menge  des  entstehenden 
Pseudonucleins  im  Verhältniss  zu  dem  Casei'n  einigermassen 
constant  oder  variirend  ist,  und  zugleich  einen  Begriff  davon 
zu  erhalten,  ob  die  Zusammensetzung  des  Pseudonucleins  mit 
den  Versuchsumständen  wechselte,  nahm  ich  folgende  Ver- 
suche vor. 

Aus  frischer  Kuhmilch8)  wurde  nach  Hammarsten's 
Methode  reines  Casei'n  dargestellt.  Ferner  wurde  durch  Di- 
geriren  bei  Kellertemperatur  aus  der  aus  einem  Kalbsmagen 


*)  Hoppe-Seyler:  Medicin.-chem.  Untersuchungen,  4. Heft,  S. 477. 

2)  Ber.  d.  d.  ehem.  Ges.  1888.  —  Uebrigens  machte  schon  Worm- 
Müller  in  1874  (Pflüger's  Arch.,  Bd.  V11I,  S.  190)  auf  die  wechselnde 
Zusammensetzung  der  NucleTne  aufmerksam,  und  wies  nach,  dass  sich 
durch  einfache  Säurebehandlung  Phosphorsäure  abspalten  Hess. 

3)  Aus  abgerahmter  Milch  ist  es  viel  schwieriger,  das  Caseln  rein 
und  fettfrei  zu  erhalten,  als  aus  Vollmilch. 
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abgeschabten  Schleimhaut  mit  einem  Liter  f/4  procentiger  Salz- 
säure ein  künstlicher  Magensaft  dargestellt. 

1.  2,172  gr.  CaseXn,  das  bei  110°  getrocknet  war,  wurde  in  4  Tagen  mit 
200  cbcm.  salzsaurer  Verdauungsflüssigkeit  digerirt,  wobei  0,166  gr., 
d.h.  7,6 °|o  Pseudonucleln  als  unlöslich  hinterlassen  wurde.  In 
dem  filtrirten,  getrockneten  und  gewaschenen  Niederschlage  wurde 
nach  K  jeldahTs  Methode  der  Stickstoff  bestimmt.  Es  war  0,02814  gr., 
d.i.  16,95 °(o  Stickstoff. 

Von  dem  reinen  Casei'n  wurde  ferner  ein  Theil  in  7iPro" 
centiger  Salzsäure  gelöst.  Die  Lösung  enthielt  pro  100  cbcm. 
1,870  gr.  Casein  mit  0,293  gr.  Stickstoff. 

Von  dieser  Lösung  wurden: 

2.  100  cbcm.  in  2  Tagen  mit  100  cbcm.  des  künstlichen  Magensaftes 
verdaut.  Es  wurde  hierbei  Pseudonucleln  ausgeschieden ;  der  Nieder- 
schlag wurde  filtrirt,  gewaschen,  getrocknet  und  gewogen  und  machte 
0,330  gr. ,  also  17,6 °/0  PseudonucleYn  aus.  Hierin  ergab  die 
Stickstoffbestimmung  0,04032  gr.,  d.h.  12,22  °/0  Stickstoff. 

3.  33  cbcm.  der  Lösung  wurden  ebenfalls  in  2  Tagen  mit  67  cbcm.  des 
künstlichen  Magensaftes  bei  Brutwärme  digerirt.  Der  Pseudonucleln- 
niederschlag  wog  0,064  gr.,  also  10,50  °|0  vom  Gewichte  des  GaseYns.  — 
Die  Stickstoffbestimmung  ergab  0,00916  gr.,  d.h.  14,22°/0  Stickstoff 
im  PseudonucleYn. 

Die  Versuche  zeigen,  dass  sowohl  die  Ausbeute  an 
Nuclein,  als  der  Stickstoffgehalt  des  letzteren  sehr  von  den 
Versuchsumständen  abhängig  ist,  und  zwar  zeigen  besonders 
die  beiden  letzteren  Digestionsversuche,  dass  die  Pseudonuclein- 
ausbeute  im  Verhältniss  zur  Caseinmenge  mit  wachsender 
Fermentmenge  abnimmt,  während  gleichzeitig  der  unlösliche 
Rest  procentisch  reicher  an  Stickstoff  wird. 

In  folgender  Versuchsreihe  wurde  ein  lufttrockenes  Prä- 
parat von  bekanntem  Gehalte  in  mehreren  Portionen  mit  je 
50  cbcm.  einer  klaren  Lösung  von  3  gr.  Pepsinum  germanicum 
in  300  cbcm.  Salzsäure  mit  0,25  °/0  HCl  in  5  Tagen  digerirt 
und  die  Menge  des  hinterlassenen  ungelösten  Pseudonucleins 
bestimmt.  Ausserdem  wurde  in  zwei  Versuchen  die  in  der 
genannten  Substanz  vorhandene  Phosphormenge  bestimmt, 
wobei  wir  in  der  von  Weibull1)   angegebenen  Weise  ver- 

*)  Chemiker-Zeitung,  Bd.  XVI,  1892,  Nr.  90. 
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fuhren.  Der  auf  einem  aschefreien  Filter  getrocknete  und 
gewogene  Pseudonucleinrest  wurde  mit  sammt  dem  Filter  wie 
für  die  Stickstoff bestimmungsmethode  nach  Kjeldahl  mit 
wenig  concentrirter  Schwefelsäure  und  ein  wenig  Kupferoxyd 
verbrannt,  darauf  mit  Wasser  verdünnt,  mit  Ammoniak 
schwach  übersättigt,  mit  Salpetersäure  angesäuert  und  mit 
Molybdänlösung  gefallt.  Der  gelbe  Niederschlag  wurde  in 
üblicher  Weise  weiter  behandelt. 

1.  1^586  gr.  Caseln,  worin  0,0114  gr.  Phosphor,  lieferten  nach  dem 
5tägigen  Verdauen  0,1810  gr.  Pseudonucleln.  Aus  letzterem  wurde 
in  beschriebener  Weise  erhalten  0,018  gr.  Mga  Pa  07  =  0,0050  gr.  P. 

2.  1,0282  gr.  reines  Gasein ,  worin  war  enthalten  0,0090  gr.  Pbosphor, 
hinterliess  bei  der  Verdauung  0,1200  gr.  PseudonucleTn.  Die  Phosphor- 
bestimmung ergab  0,012  gr.  Mg2  Pa  07  =  0,003  gr.  P. 

3.  0,7611  gr.  reines  Caseln  hinterliess  bei  der  Pepsindigestion  0.0740  gr. 
PseudonucleTn. 

4.  0,6108  gr.  reines  Caseln  hinterliess  bei  der  Pepsindigestion  0,0500  $r. 
Pseudonucleln. 

Die  in  beistehender  Tabelle  zusammengestellten  Resultate 
dieser  Versuchsreihe  ergeben: 


No. 

Angewandtes 
Caseln,  gr. 

PseudonucleTn 
in  %  des  Osseins. 

Proc.  P-Gehalt  des 
Pseudonucleins. 

Caseinphosphor 
:  Nuclelnphosphor. 

1. 

2. 
3. 
4. 

1,2586 
1,0282 
0,7611 
0,6108 

14,4 

11,7 

9,7 

8,2 

2,76 
2,50 

100:44 
100:33 

dass  eben  wie  früher  eine  Vergrösserung  der  Fer- 
mentmenge im  Verhältniss  zum  Casein  den  unge- 
lösten Pseudonucleinrest  verringert;  dass  das 
Pseudonuclein  lange  nicht  alles  in  Casein  vor- 
handene Phosphor  enthält;  dass  bei  relativ  grösse- 
ren Fermentmengen  weniger  von  dem  Gasein- 
phosphor in  das  Pseudonuclein  hinübergeht,  als 
wenn  relativ  weniger  Pepsinlösung  zur  Anwendung 
kommt. 

Diese  Ergebnisse  stehen  in  guter  Uebereinstimmung  mit 
den  Resultaten  v.  Moraczewski's. 
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Von  nicht  geringerer  Bedeutung  als  die  Versuche,  das 
Verhalten  des  Gaseins  und  des  daraus  entstandenen  Pseudo- 
nucleins  bei  fortgesetzter  Pepsindigestion  klarzulegen,  schien 
es  mir,  zu  untersuchen,  wie  das  Pseudonuclein  sich  bei  der 
Trypsindigestion  verhält. 

Bei  den  nach  Einführung  der  Stutzer 'sehen  Digestions- 
methoden in  den  Laboratorien  sehr  bequem  auszuführenden 
Bestimmungen  der  Verdaulichkeit  der  stickstoffhaltigen  Futter- 
bestandtheile  ist  es  nicht  ungewöhnlich,  die  bei  der  Pepsin- 
und  Pancreatindigestion  ungelösten  Bestandtheile  wenigstens 
zum  Theil  als  Nucleine  anzusehen  *).  Es  klingt  indessen  über- 
raschend, dass  die  Nucleine  als  unverdauliche  Substanzen 
betrachtet  werden,  wenn  man  erinnert,  dass  ein  wesentlicher 
Theil  des  Phosphors  der  menschlichen  Nahrung,  sowie  des 
thierischen  Futters  eben  in  nuclemartiger  Verbindung  auftritt 
Da  ferner  die  Nuclei'ne  in  alkalischen  Flüssigkeiten,  sowie 
diese  bei  der  Pancreasdigestion  zur  Wirkung  kommen,  ziemlich 
leicht  löslich  sind,  scheint  es  jedenfalls  nicht  ganz  correct, 
die  nach  vollendeter  Pancreasdigestion  in  der  alkalischen 
Fermentlösung  unlöslichen  Bestandtheile  ohne  Weiteres  als 
Nucleine  zu  bezeichnen. 

Noch  weniger  begründet  scheint  es  mir  jedenfalls  bis 
aufs  Weitere  zu  sein,  wenn  man  einen  grossen  Nucleingehalt 
als  Beweis  für  den  Geringwerth  eines  Nahrungsstoffes  anführt. 
Die  Pseudonucleine,  wie  z.  B.  das  aus  dem  Gasein  abspalt- 
bare, haben  mit  den  ächten  Nucleinen  ja  die  Unlöslichkeit 
(oder  Schwerlöslichkeit)  in  saurer  Pepsinflüssigkeit  gemeinsam, 
doch  sind  dieselben  ja  in  schwach  alkalischen  Flüssigkeiten 
leicht  löslich,  und  scheint  es  von  vornherein  nicht  unwahr- 
scheinlich, dass  der  phosphorhaltige  Bestandtheil  des  Caseins, 
der  bei  der  Magenverdauung  als  unlöslich  ausgeschieden  würde, 
durch  Einwirkung  des  Bauchspeigels  zur  Lösung  und  wohl 
auch  zur  Resorption  gelangt.  Nun  hat  ja  freilich  Popoff 
(diese  Zeitschr.,  Bd.  18,  S.  537)  dargethan,  dass  die  Nuclein- 
verbindungen  der  Thymusdrüse  durch  Pancreasdigestion  ziem- 

*)  Cfr.  z.  B.  J.  K  ö  n  i  g :   die  Untersuchung  landwirthschaftl.  und 
gewerblich  wichtiger  Stoffe,  Berlin  1891,  S.  219. 
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lieh  schnell  in  Lösung  gehen,  und  nach  den  von  G  um  lieh 
(ibid.  S.  508)  ausgeführten  Fütterungsversuchen  scheint  es  ja 
auch ,  als  wenn  der  Phosphor  der  Nucleine  zur  Resorption 
gelangt.  Ueber  das  Verhalten  des  Pseudonucleins  des  Gaseins 
und  dessen  Phosphorgehalt  sind  aber,  so  viel  mir  bekannt, 
keine  Versuche  ausgeführt.  Solange  keine  Beweise  hierüber 
vorliegen,  darf  man  doch  wohl  eher  den  phosphorhaltigen 
Caseinbestandtheil  als  werthvoll  für  die  Ernährung  ansehen, 
als  denselben  als  unverdaulich  und  nutzlos  betrachten. 

Freilich  lässt  diese  Frage  sich  durch  einen  künstlichen 
Digestionsversuch  ausserhalb  des  Organismus  nicht  abmachen, 
und  die  folgenden  Versuche  können  also  durchaus  nicht  be- 
anspruchen, einen  Beitrag  zur  Lösung  der  Frage  von  der 
Resorbirbarkeit  des  Pseudonucleins  zu  geben;  aber  dennoch 
ist  es  ja  nicht  ohne  Interesse,  zu  constatiren,  in  wiefern  das 
Pseudonuclei'n  durch  die  Pancreasdigestion  in  alkalischer 
Flüssigkeit  mehr  oder  weniger  tiefgreifenden  Zersetzungen 
unterliegt,  oder  ob  es  nur  durch  die  alkalische  Flüssigkeit 
einfach  gelöst  wird  und  nach  dem  Neutralisiren  in  unver- 
änderter Menge  wieder  ausfallt. 

Wir  zogen  es  jedoch  vor,  in  den  folgenden  Versuchs- 
reihen nicht  das  Pseudonuclei'n,  sondern  das  Gasem  direct 
mit  dem  pancreatischen  Ferment  zu  digeriren. 

Das  Casei'n  wurde  wie  für  die  Pepsindigestionsversuche 
durch  wiederholtes  Fällen  und  Lösen  nach  Hammarsten 
aus  frischer  Kuhmilch  dargestellt  und  durch  minimalen  Alkali- 
zusatz in  Wasser  gelöst.  Der  Gehalt  der  Lösung  wurde  be- 
stimmt entweder  durch  eine  Stickstoffbestimmung  und  Um- 
rechnen derselben  auf  Casei'n  mit  15,67  °/0  N,  oder  durch 
Eindampfen  in  einer  Platinaschale,  Trocknen  bei  110°  C.  und 
Glühen  des  Rückstandes. 

Auch  wurde  der  Phosphorgehalt  der  Lösung  bestimmt 
und  zwar  gewöhnlich,  wie  oben  berührt,  nach  Weibull's 
Methode  durch  nasse  Verbrennung  der  im  Kolben  eingetrock- 
neten Lösung  mit  Schwefelsäure,  zum  Theil  auch  nach  Ham- 
marsten1) durch  Zerstörung  mit  Salpetersäure  und  Erhitzen 

>)  Diese  Zeitschr.,  Bd.  VII,  S.  257, 
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der  gebildeten  Nitrokörper  mit  Soda  und  etwas  Salpeter, 
worauf  die  mit  Salpetersäure  angesäuerte  Lösung  der  Alkali- 
salze mit  Molybdänlösung  gefällt  wurde. 

Die  Fermehtlösung  wurde  dargestellt  theils  aus  natür- 
lichem Rinderpancreas  nach  Stutzer,  theils  aus  reinem 
Pancreatin  von  Merck  bezogen. 

I.  Versuchsreihe. 
Gehaltsbestimmung  der  Caseinlösung: 

1.  20  cbcm.  Lösung  wurden  nach  Eindampfen  mittelst  Schwefelsäure  zer- 
stört, darauf  bis  100  cbcm.  verdünnt.  Hiervon  gaben  10  cbcm.  bei 
der  Destillation  mit  Natronlauge  0,01316  gr.  N,  d.  h.  pro  100  cbcm. 
Caseinlösung  0,6580  gr.  N  =  4,19  gr.  Caseln. 

Die  übrigen  90  cbcm.  wurden  zur  P2  08-  Bestimmung  benutzt  und 
gaben  0,0220  gr.  Pyrophosphat  — -  0,00615  gr.  Phosphor,  d.  h.  pro 
100  cbcm.  Caseinlösung  0,034  gr.  P.  (Aus  der  Stickstoff bestimmung 
lässt  sich  unter  der  Voraussetzung  von  15,67  °/0  N  und  0,8  °|0  P.  im 
Casein  0,0336  gr.  P  berechnen). 

2  10  cbcm.  Lösung  gaben  in  ähnlicher  Weise  behandelt  pro  100  cbcm. 
0,6580  gr.  N  und  0,035  gr.  P. 

Die  Fermentlösung  wurde  aus  naturlicher  Drüse  nach 
Stutzer' s  Vorschrift  bereitet.  Abgemessene  Mengen  von 
Gaseinlösung  wurden  mit  abgemessenen  Mengen  von  Ferment- 
lösung gemischt  und  unter  Zusatz  von  einigen  Tropfen  Chloro- 
form 4  Tage  lang  im  Brütofen  bei  40°  G.  stehen  gelassen. 
Es  hatte  sich  jetzt  ein  Niederschlag  gebildet,  der  jedenfalls 
zum  Theil  aus  ausgeschiedenen  Amidosäuren  bestand ;  dieselben 
verschwanden  aber  durch  schwaches  Ansäuern  der  Lösung 
nicht.  Es  wurde  auf  gewogenen  Filtern  filtrirt,  sorgfältig  mit 
Wasser  gewaschen,  bei  110°  getrocknet  und  gewogen.  In 
zwei  Fällen  wurde  die  Phosphormenge  des  Niederschlages 
bestimmt. 

1.  20  cbcm.  Caseinlösung  =  0,838  gr.  Caseln  mit  60  cbcm.  Pancreasextract 
behandelt  gab  nach  dem  Ansäuern  0,020  gr.  Niederschlag  =  2,4  °|0 
des  Caselns. 

2.  20  cbcm.  Caseinlösung  =  0,838  gr.  Caseln  mit  50  cbcm.  Pancreas- 
extract behandrlt  hinterliess  0,018  gr.  =  2,15  °|0  Niederschlag. 

3.  50  cbcm.  Caseinlösung  =  2,095  gr.  Caseln  mit  100  cbcm.  Pancreas- 
extract behandelt  gab  0,038  gr.  unlösliches  =  1,8  °|0  vom  Gewichte 
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des  Caseins.     Im  Niederschlag  wurde  0,0007  gr  P  gefunden ,  d.  h. 
4,00/0  vom  Phosphorgehalte  des  Caseins. 

4.  30  cbcm.  Caselnlösung  =  1,257  gr.  CaseXn  wurden  mit  50  cbcm. 
Pancreasextract  behandelt  und  lieferten  hierbei  0,025  gr.  unlöslichen 
Rest  =  2,0  °/o  vom  Gewichte  des  Caseins.  Im  Niederschlage  wurden 
gefunden  0,0005  gr.  P,  d.  h.  5,0°/0  vom  Phosphorgehalte  des 
Caseins. 

5.  40  cbcm.  Caselnlösung  =  1,676  gr.  Caseln  gaben  nach  der  Digestion 
mit  50  cbcm.  Pancreaslösung  0,019  gr.  in  Säure  unlöslichen  Rest 


II.  Versuchsreihe. 

25  cbcm.  der  Caselnlösung  hinterliessen  0,400  gr.  aschefreien  Ruckstand, 
also  pro  100  cbcm.  Lösung  1,600  gr.  Caseln;  mit  0,8 °|0  Phosphor 
berechnet  sich  0,0128  gr.  Phosphor. 

90  cbcm  Caselnlösung  wurden  mit  Gerbsäure  gefällt,  der  filtrirte  Nieder- 
schlag mit  Schwefelsäure  verbrannt,  und  in  der  schwefelsauren  Lösung 
der  Phosphor  nach  der  Molybdänmethode  bestimmt.  Es  wurde  ge- 
funden 0,0345  gr.  Mg2P207  =  0,00958  gr.  P,  d.h.  pro  100  cbcm. 
Caselnlösung  0,01130  gr.  Phosphor. 

Die  Fermentlösung  wurde  hergestellt  nach  Stutzer' s  Vorschrift,  doch 
aus  Pancreatin.  puriss.  absol.  von  E.  Merck  unter  Voraussetzung, 
dass  1  gr.  Pancreatin  =  50  gr.  rohe  Drüse. 

Es  wurden  in  beiden  Versuchen  gleich  grosse  Flüssig- 
keitsmengen in  demselben  Verhältnisse  mit  einander  vermischt, 
doch  wurde  die  Digestion  bei  40°  C.  ungleich  lange  fortgesetzt. 

1.  200  cbcm.  Caselnlösung  =  3,200  gr.  Casein  mit  100  cbcm.  Pancreatin- 
lösung  2  Tage  lang  bei  40°  digerirt,  gaben  0,1012  gr.  in  Säure  un- 
löslichen Rest,  d.  h.  8,2°/o  vom  Gewichte  des  Caseins. 

Der  Rest  gab  bei  der  Phosphorbestimmung  0,0060  gr.  Mg8P807 
=  0,0017  gr.  P,  d.h.  1,5 °|0  vom  Caselnphosphor. 

2.  200  cbcm.  Caselnlösung  =  3,200  gr.  Caseln  mit  100  cbcm.  Pancreatin- 
lösung  4  Tage  digerirt  gaban  0,066  gr.  ungelösten  Rest,  d.  h.  2,1  °|9 
vom  Gewichte  des  Caseins. 

Bei  der  Phosphorbestimmung  im  Rest  wurde  erhalteu  0,0065  gr. 
Mg2Pa07  =  0,0018  gr.  P,  d.  h.  8,0°|0  vom  Caselnphosphor. 

Im  letzten  Versuche  konnte  trotz  des  Chloroformzusatzes 
zu  der  Verdauungsflüssigkeit,  nach  Ende  der  langen  Digestion 
eine  feine  Haut  auf  der  Oberfläche  beobachtet  werden;  die- 
selbe erwies  sich,  unter  dem  Mikroskop  betrachtet,  als  eine 
Vegetation  aus  Spaltpilzen. 
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DX  Versuchsreihe. 

25  cbcm.  der  Casemlösung  hinterliess  0,4905  gr.  aschefreien  Rückstand, 
d.  i.  pro  100  cbcm.  GaseTnlösung  1,962  gr.  Caseln.  Unter  Voraussetzung 
von  0,8  °|0  P-Gehalt  lässt  sich  hierin  0,0157  gr.  Phosphor  berechnen. 

200  cbcm.  Casemlösung  wurden  zur  Trockne  verdampft,  dann  der  Phos- 
phor nach  der  Zerstörung  mit  Salpetersäure  nach  Hammarsten 
bestimmt.  Es  wurde  erhalten  0,1205  gr.  Mg2P207  =  0,0337  gr.  P, 
d.  h.  pro  100  cbcm.  Lösung  0,0168  gr.  P. 

Die  Fermentlösung  wurde  dargestellt  durch  Lösen  von 
5  gr.  Pancreatin.  pur.  absol.  in  1000  cbcm.  0,5procentiger 
Sodalösung  und  Filtriren  der  während  einer  Stunde  bei  40* 
behandelten  Lösung.  Die  Digestion  der  mit  der  Ferment- 
lösung und  etwas  Chloroform  versetzten  Caseinlösungen  bei 
40°  dauerte  36  Stunden.  Dann  wurde  wie  gewöhnlich  mit 
Salzsäure  sauer  gemacht. 

1.  200  cbcm.  Casemlösung  =  3,924  gr.  Gasein  mit  100  cbcm.  Ferment- 
lösung behandelt  gab  0,075  gr.  Niederschlag,  d.  i.  1.9  °|0  vo  m  Caseln- 
gewichte. 

Im  Niederschlag  wurde  bestimmt  0,0056  gr.  Mg2  Pa  07  =  0,00156  gr.  P, 
d.  h.  4,6°/0  vom  CaseTnphosphor. 

2.  200  cbcm.  Casemlösung  =  3,924  gr.  Caseln  mit  200  cbcm.  Pancreatin- 
lösung  behandelt  gab  0,088  gr.  Niederschlag,  d.i.2,2°|0  vom  Caseln - 
gewichte. 

Im  Niederschlag  wurde  bestimmt  0,008  gr.  MgaP207  =  0,00223  gr.  P, 
d.  i.  6,6 °/0  vom  CaseTnphosphor. 

3.  200  cbcm.  Casemlösung  =  3,924  gr.  CaseTn  wurden  mit  400  cbcm. 
Pancreatinlösung  digerirt,  und  gaben  einen  Rest  von  0,116  gr.  Ge- 
wicht, d.  i.  2,9  °/0  vom  C  a  s  e  I  n  g  e  w  i  c  h  t  e.  —  Die  Phosphorbestim- 
mung ging  in  diesem  Falle  verloren. 

Aus  dieser  Versuchsreihe  scheint  hervorzugehen ,  dass 
sowohl  die  bei  der  Digestion  ausgeschiedene  Totalsubstanz 
wie  der  nicht  digerirte  Phosphor  mit  steigender  Fermentmenge 
sich  vergrösserte.  Insofern  aber  die  Wirkung  des  Fermentes 
in  das  Löslichmachen  der  zu  verdauenden  Substanz  besteht 
(so  wie  es  in  der  That  ans  den  vorigen  Versuchsreihen  hervor- 
geht), ist  die  obige  Schlussfolgerung  im  Streit  mit  allen  be- 
kannten Thatsachen  über  Fermentwirkungen.  Der  gefundene 
Umstand  muss  daher  erklärt  werden  entweder  dadurch,  dass 
die  angewendete  Pancreatinlösung  ausser  dem  Ferment  eine 
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nicht  unbeträchtliche  Menge  von  einer  in  Säure  unlöslichen 
Phosphorverbindung  enthält,  die  bei  der  Verdauung  nicht  an- 
gegriffen wird  und  daher  beim  Ansäuern  der  digerirten  Flüssig- 
keit ausfällt  und  zwar  in  einer  mit  dem  angewendeten  Fer- 
mente steigenden  Menge,  —  oder  dadurch,  dass  mit  der  grösseren 
Fermentmenge  zugleich  eine  grössere  Wassermenge  zugeführt 
wurde,  und  also  die  Verdauung  in  einer  mit  Bezug  auf  den 
Caseingehalt  verschiedene  concentrirte  Flüssigkeit  vorging. 

In  der  vorigen  Versuchsreihe  (II)  hielt  die  benutzte 
Pancreatinlösung  sich  beim  Ansäuern  vollständig  klar;  ver- 
suchten wir  aber  die  in  der  letzteren  Versuchsreihe  benutzte 
Paucreatinlösung  anzusäuern,  schied  sich  ein  nicht  unbeträcht- 
licher Niederschlag  aus,  wodurch  schon  die  erstere  der  beiden 
ebengenannten  alternativen  Erklärungen  an  Wahrscheinlichkeit 
gewinnt.  Um  indessen  nähere  Aufklärung  hierüber  zu  erhalten, 
wurde  die  folgende  Versuchsreihe  angestellt. 

IV.  Versuchsreihe. 

25  cbcm.  Caselnlösung  enthielt  0,5190  gr.  aschefreien  Trockenröckstand, 

also  pro  100  cbcm.  Casemlösung  2,076  gr.  GaseTn. 
100  cbcm.  Caselnlösung  zur  Trockne  vordampft  und  mit  Schwefelsäure 
destruirt  gaben  0,0660  gr.   Mg2P207    =  0,0180  gr.  P,    entsprechend 
8,1  °|0  Phosphor  im  Caseln. 
Die  gleichgrossen   (200  cbcm.)   Gaseinlösungen  wurden 
mit  verschiedenen  Mengen  einer  Lösung  von  5  gr.  Pancreatin 
pur.  absolut,  in  100  cbcm.  !/tProc.  Sodalösung  versetzt,  und 
dann  noch  soviel  Vt  proc.  Sodalösung  zugefügt,  dass  das  Volum 
der  vereinigten  Flüssigkeiten  in  allen  Versuchen  gleich  gross, 
nämlich  300  cbcm.,  wurde.  —  Die  Digestion  dauerte  überall 
18  Stunden  bei  40°  G. 

1.  200  gr.  Caselnlösung  =  4,152  gr.  Caseln  wurde  mit  10  cbcm.  Pancreatin- 
lösung +  90  cbcm.  Sodalösung  digerirt  Es  wog  der  nach  Ansäuern  aus- 
schiedene  Niederschlag  0,0489  gr.,  d.  i.  1,2  °|0  vom  angewandten  Caseln. 

Die  Phosphorbestimmung  gab  0,0028  gr.  Mg2P207  =  0,00078  gr.  P, 
d.  i.  2,2  °/0  vom  C  a  s  e I  n  p  h  o  s  p  h  o  r. 

2.  200  cbcm.  Caselnlösung  =  4,152  gr.  Caseln  mit  20  cbcm.  Pancreatin- 
lösung und  80  cbcm.  Sodalösung  digerirt  gaben  nach  dem  Ansäuern 
0,094  gr.  Niederschlag,  d.  i.  2,3 °/0  vom  CaseTn. 

Der  Niederschlag  gab  bei  der  Pbosphorsäurebestimmung  0,0030  gr. 
Mg8P»07  =  0,00084  gr.  P,  d.  h.  2,8 °/0  vom  Caselnphosphor. 
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3.  200  cbcm.  Caseinlösung  =  4,152  gr.  Caseln  mit  40  cbcm.  Pancreatin- 
lösung  and  60  cbcm.  Sodalösung  behandelt  gaben  nach  dem  Ansäuern 
0,1070  gr.  Niederschlag,  d.  i.  2,5  °/0  vom  Ca  sein  gewicht. 

Im  Niederschlage  wurde  gefunden  0,0030  gr.  Mg2  P2  07  =  0,00084gr.  P, 
d.i.  2,8 °f0  vom  Caseln phosphor. 

V.  Versuchsreihe. 

25  cbcm.  der  GaseTnlösung  enthielt  0,1365  gr.  aschefreies  Caseln,  also 
pro  100  cbcm.  0,556  gr.,  worin  unter  Voraussetzung  von  0,8  °|0  Phos- 
phor sich  0,00445  gr.  Phosphor  berechnen  lässt. 

200  cbcm.  derselben  GaseTnlösung  zur  Trockne  verdampft  und  nach 
Hammarsten  mit  Salpetersäure  zerstört  gab  0,0318  gr.  Mg2 P2 07 
=  0,00888  gr.  Phosphor. 

In  den  folgenden  Versuchen  wurden  je  200  cbcm.  der 
Caseinlösung  mit  verschiedenen  Mengen  einer  Lösung  von 
2  gr.  Pancreatin  pur.  absolut,  in  200  cbcm.  72Proc.  Sodalösung 
gemischt,  mit  Wasser  und  verdünnter  Sodalösung  auf  300  cbcm. 
ergänzt,  so  dass  das  Gesammtgemenge  0,208 °/0  Soda  enthielt. 
Das  Flüssigkeitsgemisch  wurde  8  Stunden  bis  40°  G   digerirt. 

1.  200  cbcm.  Caseinlösung  =  1,112  gr.  Caseln  mit  25  cbcm.  Pancreatin- 
lösung,  50  cbcm.  1  proc.  Sodalösung  und  25  cbcm.  destill.  Wasser 
digerirt,  lieferten  nach  dem  Ansäuren  0,0278  gr.  Niederschlag ,  d.  i. 
2,5 °/0  vom  angewendeten  Caseln. 

Die  Phosphorbestimmung  des  Niederschlages  gab  0,0007  gr.  Mg2  P207 
=  0,00019  gr,  Phosphor,  d.  i.  2,1  °/0  vom  C  a  s  e  I  n  p  h  o  s  p  h  o  r. 

2.  200  cbcm.  GaseTnlösung  =  1,112  gr.  Casein  mit  50  cbcm.  Pankreatin- 
lösung  und  50  cbcm.  8|4proc.  Sodalösung  digerirt,  hinterliess  nach 
dem  Ansäuern 0,0385 gr.  Niederschlag,  also  8,5°f0von  der  Caseln- 
menge. 

Der  Niederschlag  lieferte  0,0005  gr.  Mga  Pa 07  =  0,00014  gr.  Phos- 
phor, d.  i.  1,6  vom  Caselnphosphor. 

3.  200  cbcm.  Caseinlösung  enthielt  nach  dem  Digeriren  mit  75  cbcm. 
Pancreatinlösung  und  25  cbcm.  1  proc.  Sodalösung  0,0255  gr.  in 
schwacher  Salzsäure  unlösliche  Substanz,  d.  i.  2,5 °|0  vom  Ge- 
wichte des  Caseins. 

Die  Phosphorbestimmung  gab  im  Niederschlage  0,0004  gr.  Mg2  P2  07 
=  0,00011  gr.  Phosphor,  d.  i.  1,2 °/0  vom  Caselnphosphor. 

Die  beiden  letzteren  Versuchsreihen  scheinen  uns  in 
hohem  Grade  dafür  zu  sprechen,  dass  das  Gasein  bei  der 
Pancreasdigestion  fast  vollständig  digerirt  wird.  Selbst  der 
als  Pseudonucleln  bezeichnete  Bestandtheil  des  Caseins  scheint 
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der  genannten  Digestion  zu  unterliegen,  denn  der  bei  dem 
Ansäuern  der  digerirten  Flüssigkeiten  ausfallende  Niederschlag, 
der  nur  wenige  Procent  vom  Caseingewichte  ausmacht,  lässt 
sich  wohl  kaum  mit  dem  Pseudonucleine,  der  doch  einen  weit 
grösseren  Antheil  vom  Caseine  ausmacht,  vergleichen.  Auch 
sieht  man  deutlich,  dass  die  in  diesem  Niederschlag  enthaltene 
Phosphormenge  einen  weit  geringeren  Bruchtheil  des  Casein- 
phosphors  ausmacht,  als  der  im  Pseudonuclei'n  enthaltene 
Phosphor.  Es  wird  gewiss  nicht  gewagt  sein,  zu  sagen,  dass 
der  Gaseinphosphor  durch  die  pancreatische  Digestion  so  gut 
wie  vollständig  verdaut  wird. 

Die  gewöhnliche  Annahme  von  der  Unverdaulichkeit  der 
Nuclelne  scheint  von  den  von  Bökay !)  bei  den  Verdauungs- 
versuchen mit  einigen  Nucleinsorten  erhaltenen  ungünstigen 
Resultaten  zu  stammen.  Die  obengenannten  Versuche  von 
Pop  off  und  von  Gumlich  scheinen  das  Recht  zum  Ver- 
allgemeinern der  Bökay* sehen  Resultate  auf  andere  Nucleine 
zu  bestreiten,  und  das  Resultat  der  vorliegenden  Untersuchung 
geht  in  derselben  Richtung  wie  diejenigen  der  endgenannten 
beiden  Forscher. 

Chemisches  Laboratorium  des  landwirtschaftlichen 
Institutes  des  norwegischen  Staats  zu  Aas  bei  Chris tiania, 

Januar  1895. 


*)  Diese  Zeitschrift,  Bd.  I,  1877,  S.  156. 


Zur  Bestimmung  der  Acidität  und  Alkalinität  des  Harnes. 

Von 

Dr.  Ernst  Freund  und  Dr.  Gustav  Toepfer. 


(Der  Bedaction  zugegangen  am  2.  Februar  1895.) 


In  einer  «Ueber  die  Bestimmung  der  Acidität  des  Harnes» 
betitelten  Arbeit1)  versucht  Herr  Dr.  Lieblein  nachzuweisen, 
dass  das  von  uns  zur  Trennung  einfachsauren  Phosphates 
vom  zweifachsauren  Phosphate  im  Harne  angewendete  Ver- 
fahren1) einen  Fehler  von  3,5  °/©  zu  Gunsten  der  sauren  Phos- 
phate in  sich  schliesse. 

Dieser  Fehler  erklärt  rsich  nach  Dr.  Lieb  lein  «sehr 
einfach  aus  der  allgemein  bekannten  und  unbestrittenen  That- 
sache,  jdass  bei  Zusatz  von  Chlorbaryum  zu  einfachsaurem 
Phosphat  nicht  blos  einfachsaures  Baryumphosphat  gefällt 
wird,  sondern  dass  der  Niederschlag  auch  etwas  normales 
Baryumphosphat  enthält.  Die  Bildung  dieses  normalen  Phos- 
phats kommt  dadurch  zu  Stande,  dass  die  Reaction  zwischen 
einem  Theil  des  einfachsauren  Natriumphosphates  und  dem 
Chlorbaryum  verläuft  nach 

4  Na,HP04  +  BaCl  =  Ba,  (POJ,  +  Ba(HtPO,)t  +  8  Na  Gl. 
Neben  dem  normalen  Phosphat  entsteht  zweifachsaures,  welches 
in  Lösung  bleibt.    Daher  rührt  der  Bestimmungsfehler  >. 

Die  Form  dieser  Kritik  ist  eine  so  zuversichtliche,  dass 
sie  bei  flüchtigem  Lesen  als  wahr  und  überzeugend  imponiren 
muss.  Eine  eingehende  Betrachtung  allerdings  zeigt,  dass 
die   ganze  Kette  formelgegürteter  Schlussfolgerungen  sammt 


*)  Zeitschrift  f.  physiol.  Chemie,  Bd.  XX,  1—2.  Heft,  S.  52. 

*)  Siehe  Dr.  ErnstFreund:  Ueber  eine  Methode  zur  Bestimmung 
von  einfach  saurem  Phosphate  neben  zweifachsaurem  Phosphate  im  Harne. 
Centralblatt  f.  d.  med.  Wissenseh.  1892,  S.  38. 
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der  «allgemein  bekannten  und  unbestrittenen  Thatsache»,  auf 
der  sie  aufgebaut  sind,  unrichtig  ist. 

Zur  Vermeidung  jeder  weitläufigen  Auseinandersetzung 
wollen  wir  uns  begnügen,  die  diesbezüglichen  Stellen  aus 
Kraut-Gmelin's  und  Dammer's  Handbuch  zu  citiren: 

Kraut-Gmelin,  IL  Bd.,  I.  Abtheilung,  S.  272.  D.  Ortho- 
phosphorsaurer  Baryt. 

b)  Zweidrittel:  Man  lallt  Chlorbaryum  durch  */s  S^ 
sättigtes  phosphorsaures  Natron  oder  Ammoniak.  Berzelius 
A.  11,  S.  114.  Ueberschüssiges  phosphorsaures  Ammoniak 
würde  dem  Niederschlage  Säure  entziehen,  Mitscherlich. 
Schwach  überschüssiges  Natronsalz  bewirkt  diese  Veränderung 
nicht,  daher  der  Niederschlag,  einerlei  ob  dieses  Salz  oder 
ob  Chlorbaryum  bei  der  Darstellung  im  Ueberschuss  blieb, 
nahezu  dieselbe  Zusammensetzung  zeigt.  H.  Ludwig,  Arch. 
Pharm.  [2],  56,  265,  J.  B.  1847  u.  1848,  P.  339. 

Damm  er,  Handbuch  d.  anorg.  Chemie,  II.  Bd.,  2.  Theil, 
Seite  385. 

Dibaryumphosphat:  entsteht  1.  aus  BaCl,  und 
NafHP04.  Fällt  man  BaCl,  mit  Na8HPO,  und  lässt  den 
Niederschlag  mit  der  Flüssigkeit  längere  Zeit,  so  entsteht 
BaHPO,  aus  dem  zuerst  gebildeten  BaH4(P04)2,  Berzelius 
A.  11,  114.  —  Ludwig,  A.  Ph.  [2]  56,265.  Zunächst  ent- 
steht eine  gallertige  Fällung,  Joly  Cr.  103,  1129. 

Im  Gegensatze  zu  Herrn  Dr.  Lieblein  stimmen  also 
Berzelius,  H.  Ludwig  und  Joly  darin  überein,  dass  bei 
der  Fällung  von  einfachphosphorsaurem  Natron  mit  Chlor- 
baryum lediglich  einfachphosphorsaures  Baryum  entstehe. 
Wieso  also  Herr  Dr.  Lieb  lein  davon  sprechen  kann,  dass 
die  Entstehung  von  gesättigt  phosphorsaurem  Baryum  hierbei 
eine  allgemein  bekannte  und  unbestrittene  Thatsache  sei,  ist 
unerklärlich.  Es  lässt  nur  die  Fassung  des  Damm  er' sehen 
Citates  ahnen,  was  vielleicht  die  Quelle  des  Irrthumes  des 
Herrn  Dr.  Lieb  lein  geworden  ist.  Herr  Dr.  Lieb  lein  hat 
sich  vielleicht  durch  die  anfanglich  entstehende  saure  Reaction 
täuschen  lassen,  ohne  wie  dies  bei  quantitativen  chemischen 
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Methoden  doch  selbstverständlich  ist,  abzuwarten,  bis  die  ein- 
geleitete Reaction  abgelaufen  ist.  Man  kann  sich  jederzeit 
überzeugen,  dass,  wenn  man  nach  vollzogener  Fällung,  wie 
dies  ja  doch  stets  bei  einer  Fällung  geschieht,  wartet ,  bis  der 
Niederschlag  sich  abgesetzt  hat,  die  saure  Reaction  für  Lacmus 
nicht  mehr  vorhanden  ist. 

Zudem  kommt  noch,  dass  es  sich  —  die  Methode  wurde 
nur  für  Urin  publicirt  —  auch  nach  der  Meinung  des  Herrn 
Dr.  Lieblein  nur  um  3,5 °/0  handelt,  die  nach  seiner  Ansicht 
als  zweifachphosphorsaures  Salz  gelöst  seien.  Bei  0,1—  0,2  °/0 
Lösung  von  einfachphosphorsauren  Salzen  (höher  concentrirte 
Lösungen  kommen  im  Urin  ja  nicht  vor)  bedeutet  das  einen 
Fehler  von  0,0045  °/0.  Es  ist  wahrlich  nicht  der  Mühe  werth,  auch 
nur  ein  Wort  noch  über  diesen  überflüssigen  Streit  zu  verlieren. 

An  einer  anderen  Stelle  setzt  sich  Herr  Dr.  Lieb  lein 
über  eine  chemische  Thatsache  hinweg,  die  man  mit  Grund 
als  allgemein  bekannt  und  unbestritten  bezeichnen  kann.  Herr 
Dr.  Lieb  lein  sagt  nämlich  auf  S.  85: 

«Wenn  nun  auch  Farbstoffe  bekannt  wären,  welche  die 
Acidität  von  Alkaliphosphaten  in  der  von  Freund  und 
Toepfer  angestrebten  Weise  zu  bestimmen  gestatteten,  so 
stünde  einem  solchen  Verfahren  ein  schwerwiegendes  prin- 
cipielles  Bedenken  entgegen.  Freund  und  Toepfer  wollen 
die  Acidität  so  bestimmen,  dass  sie  durch  Zusatz  von  Lauge 
alle  Phosphate  in  die  normalen  überführen.  Der  Verbrauch 
an  Lauge  wäre  das  Maass  für  die  Acidität.  Der  Harn  ent- 
hält aber  Erdalkalien,  welche  bewirken,  dass  bei  Zusatz  von 
Lauge  ein  nicht  näher  bestimmbarer,  in  jedem  einzelnen  Falle 
anderer  Antheil  der  Phosphorsäure  als  einfachsaures  Phosphat 
der  Lösung  entzogen  wird.  Schon  aus  diesem  Grunde  ist  das 
Bemühen  um  eine  Bestimmung  der  Acidität  des  Harnes  mittelst 
Farbstoffen  ein  vergebliches».  Herr  Dr.  Lieblein  behauptet 
also,  dass  bei  Zusatz  von  Lauge  in  Lösungen  von  Kalksalzen 
nur  secundäres  Phosphat  ausfalle!  Man  traut  seinen  Augen 
nicht,  wenn  man  das  liest. 

Dass  man  aus  Kalksalzlösungen  durch  Zusatz  über- 
schüssiger Lauge  normales  Phosphat  erhält,  ist  wohl  eine  so 
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allgemein  bekannte  Thatsache,  dass  man  glauben  sollte,  sie 
nicht  erst  durch  Citate  stützen  zu  müssen. 

Kraut-Gmelin,  IL  Bd.,  1.  Abtheilung,  S.  365. 

3.  Fällt  man  Chlorcalcium  durch  gesättigt  phosphor- 
saures Natron  oder  durch  eine  Mischung  von  f/8  gesättigtem 
phosphorsaurem  Natron  einem  At.  Ammoniak,  so  entsteht 
gesättigt  phosphorsaurer  Kalk. 

Damm  er,  Handbuch  der  anorganischen  Chemie,  11.  Band, 
2.  Theil,  S.  321. 

Tricalciumphosphat.  Darstellung:  Aus  GaCl,  und 
Na,  PO,  und  NH„  aus  CaCl,  und  H,PO,  und  NH,. 

Es  kann  also  kein  Zweifel  sein,  dass,  wenn  bei  einer 
Lösung,  die  GaClf  und  H,PO,  enthält,  ein  Zusatz  von  freiem 
Alkali  gesättigt  phosphorsauren  Kalk  bildet,  auch  im  Urin  bei 
Zusatz  von  freiem  Alkali  gesättigt  phosphorsaurer  Kalk  ent- 
steht. —  Dass  bei  einer  Titration  die  Lauge  langsam  zugesetzt 
wird,  kann  Dr.  Lieb  lein  kaum  als  Einwand  erheben. 

Zudem  sei  wiederum  darauf  hingewiesen,  dass  es  sich 
im  Urin  um  so  minimale  Mengen  handelt,  dass  sie  für  unsere 
Schlussfolgerungen  auf  die  Alkalescenzverhältnisse  überhaupt 
belanglos  sind. 

Auf  Seite  80  findet  sich:  «Freund  und  Toepfer  be- 
zeichnen diesen  Farbstoff  falschlich  aber  consequent  als 
Alizarin».  Dr.  Lieb  lein  erweckt  mit  dieser  Aeusserung  die 
Meinung,  als  ob  wir  lediglich  auf  die  Handelsmarke  uns  ver- 
lassend einen  Farbstoff  verwendet  hätten,  der  eigentlich  etwas 
ganz  anderes  war,  als  wir  geglaubt.  Wir  begnügen  uns  dem- 
gegenüber, zu  citiren,  dass  auf  S.  86  und  auf  S.  102  unserer 
Arbeit  eigens  der  Name  alizarinsulfonsaures  Natron  angeführt 
ist  und  darauf  hingewiesen,  dass  wir  der  Kürze  wegen  nur 
Alizarinlösung  schreiben.  —  Besonders  ereifert  sich  Herr 
Dr.  Lieb  lein  gegenüber  der  von  uns  vorgeschlagenen  Ver- 
wendung des  Phenolphtaleins. 

Auf  S.  84  findet  sich:  «Das  ist  gerade  so,  als  wollte 
Jemand  bei  der  Titrirung  von  Chlor  mit  Silber  die  Endreacüon 
daran  erkennen,  dass  auf  Zusatz  eines  Tropfens  Silberlösung 
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in  der  trüben  Flüssigkeit  kein  weiterer  Niederschlag  entsteht. 
Wer  sich  übrigens  die  Mühe  nimmt,  mit  Phenolphtalein  in  der 
von  Freund  und  Toepfer  angegebenen  Weise  zu  titriren,  kann 
sich  leicht  von  der  völligen  Unbrauchbarkeit  des  Verfahrens 
überzeugen.  Ein  solcher  Vorschlag  kann  nicht  ernst  genommen 
werden». 

Wenn  Herr  Dr.  Lieblein  sich  die  Mühe  nehmen  wird, 
die  Gay-Lussac'sche  Methode  in  ihrem  Original  kennen  zu 
lernen,  so  wird  er  daraus  lernen  können,  dass  die  Endreaction 
dieser  Methode,  die  bekanntlich  zu  den  feinsten  Bestimmungen 
gehört,  sich  auf  das  Eintreten  des  letzten  Niederschlages  in 
der  nicht  filtrirten  Flüssigkeit  gründet,  also  ganz  in  derselben 
Weise  vorgenommen  wird,  die  Herr  Dr.  Lieb  lein  als  «nicht 
ernst  zu  nehmen»  darstellt. 

Uebrigens  sind  wir  in  der  glücklichen  Lage,  darauf  hin- 
weisen zu  können,  dass  gerade  für  die  Verlässlichkeit  dieses 
Vorgehens  bei  der  Titrirung  mit  Phenolphtalein  drei  Be- 
stätigungen vorliegen : 

1.  P.  Mohr:  Beiträge  zur  titrimetrischen  Bestimmung 
der  Magen-Acidität  nach  Dr.  6.  Toepfer.  Laboratorium 
des  Prof.  Weiske,  Breslau.  Zeitschrift  für  pbysiol. 
Chemie,  Bd.  XIX,  Heft  6,  S.  647. 

2.  0.  F.  Nazaroff:  Neue  Methode  der  Bestimmung  der 
freien  und  gebundenen  Salzsäure  mittelst  Reaction 
von  Toepfer  (unter  Controlle des  Docent  Fawitzky). 
(Wratsch  1894,  Nr.  36-40.) 

3.  Dr.  A.  Ha  m  m  e  r  s  c  h  1  a  g :  Zusammenfassendes  Referat 
über  neuere  Arbeiten  aus  dem  Gebiete  der  Magen- 
krankheiten.   Wr.  klinische  Rundschau  1895,  1,  12. 

Wir  halten  uns  nach  dem  Vorstehenden  der  Mühe  über- 
hoben, auf  die  weiteren  kritischen  Bemerkungen  Dr.  Lieb- 
lein's  einzugehen  und  erwähnen  blos,  dass  Herr  Dr.  Lieb- 
lein  bezüglich  der  von  ihm  mitgetheilten  Einwirkung  des 
sauren,  harnsauren  Natrons  auf  Dinatriumphosphat  vergessen 
hat,  zu  citiren,  dass  gerade  in  der  besprochenen  Arbeit  diese 
Einwirkung  von  uns  mitgetheilt  wurde. 
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Ueber  den  Nachweis  von  Gallenfarbstoffen  im  Harne. 

Von 

Dr.  Adolf  Jolles  in  Wien. 


(Aus  dem  chemisch-mikroskopischen  Laboratorium  von  Dr.  Max  und  Dr.  AdolfJolles 

in  Wien.) 
(Der  Redaction  zugegangen  am  7.  Februar  1895.) 


In  meiner  Band  XVIII  dieser  Zeitschrift  erschienenen 
Abhandlung  habe  ich  den  Nachweis  erbracht,  dass  die  zahl- 
reichen zum  Nachweise  von  Gallenfarbstoff  im  Harne  vor- 
geschlagenen Proben  nicht  den  gewünschten  Grad  von  Em- 
pfindlichkeit besitzen,  und  dass  selbst  die  Huppert'sche 
Probe,  welche  unter  den  bisherigen  Proben  als  die  empfind- 
lichste zu  bezeichnen  ist,  beachtenswerthe  Mengen  von  Bilirubin 
nicht  mehr  sicher  nachzuweisen  gestattet.  Hieran  anschliessend 
erlaubte  ich  mir  zur  Constatirung  von  Gallenfarbstoff  im  Harne 
ein  Verfahren  vorzuschlagen,  welchem  die  Idee  zu  Grunde 
lag,  die  in  einer  relativ  grösseren  Harnquantität  event.  vor- 
handene Bilirubinmenge  möglichst  vollständig  und  auf  einem 
möglichst  kleinen  Volumen  zu  isoliren.  Meine  Probe  bestand 
im  Wesentlichen  in  Folgendem: 

In  einem  mit  einem  Glasstöpsel  versehenen  Glascylinder 
fügt  man  zu  50  cbcm.  Harn  5  cbcm.  Chlorbaryum  (10°/0)  und 
5  cbcm.  Chloroform  und  schüttelt  das  Ganze  mehrere  Minuten 
kräftig  durch.  Alsdann  lässt  man  den  Cylinder  etwa  10  Mi- 
nuten stehen,  wobei  sich  das  Chloroform  und  der  Nieder- 
schlag zu  Boden  setzen.  Hierauf  pipettirt  man  das  Chloro- 
form und  den  Niederschlag  in  ein  Reagensglas  und  bringt  das 
Letztere  in  ein  Wasserbad,  welches  auf  ca.  80*  erhitzt  ist. 
Nach  dem  Verdampfen  des  Chloroforms  lässt  man  das  Reagens- 
glas erkalten  und  dann  längs  der  Glaswandung  einige  Tropfen 
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einer  concentrirten  Salpetersäure,  welcher  etwa  V8  rauchende 
Salpetersäure  zugesetzt  wurde,  herunterfliessen ,  wobei  bei 
Gegenwart  der  geringsten  Bilirubinmengen  am  Boden  des 
Gefasses  die  für  Gallenfarbstoff  charakteristischen  Farbenringe 
deutlich  zu  sehen  sind.  Dieses  Verfahren  habe  ich  seit  meiner 
Publikation  an  zahlreichen  Harnen  mit  Erfolg  praktisch  zu 
erproben  Gelegenheit  gehabt  und  erlaube  mir  im  Interesse 
einer  bequemeren  Ausführung  der  Probe  nachstehende  Modi- 
ficationen  vorzuschlagen : 

Statt  des  Abpipettirens  von  Chloroform  und  Niederschlag 
verwende  ich  mit  Vortheil  einen  Schüttelcylinder  von  15  mm. 
lichter  Weite  und  ca.  300  mm.  Höhe,  der  im  Wesentlichen 
das  Aussehen  einer  gewöhnlichen  Glashahnbürette  hat.  Unten 
ist  der  Cylind'er  conisch  verjüngt,  an  welche  Verjüngung  eine 
birnenförmige  ca.  10  cbcm.  fassende  Ausbauchung  sich  an- 
schliesst,  die  in  ein  mit  seitlich  eingeschliffenem  Glasstöpsel 
versehenes  enges  Rohr  endigt.  Die  unten  angebrachte  conische 
Verjüngung  trägt  wesentlich  dazu  bei,  dass  der  Niederschlag 
nicht  an  den  Wandungen  haften  bleibt,  sondern  sich  im 
unteren  Theile  bez.  in  der  birnenförmigen  Ausbauchung  mit 
dem  Chloroform  gemeinsam  absetzt,  wobei  beim  Oeffnen  des 
Hahnes  Niederschlag  und  Chloroform  leicht  von  der  darüber 
stehenden  Harnflüssigkeit  getrennt  werden  können.  —  Ferner 
bringe  ich  —  um  das  häufig  vorkommende  Hinausspritzen 
des  Niederschlages  zu  vermeiden  —  das  Chloroform  und  den 
Niederschlag  nicht  in  ein  Reagensglas,  sondern  in  eine  ent- 
sprechende Porcellan»  oder  Glasschale,  welche  dann  für  einige 
Minuten  auf  ein  kochendes  Wasserbad  gesetzt  wird.  Nach 
etwa  5  bis  10  Minuten  ist  das  Chloroform  verdunstet,  alsdann 
lässt  man  die  Schale  erkalten  und  bringt  auf  einige  Stellen 
des  Niederschlages  vorsichtig  1  bis  2  Tropfen  der  concentrirten 
Salpetersäure.  Bei  Gegenwart  der  geringsten  Gallenfarbstoff- 
m  engen  beobachtet  man  das  Auftreten  des  charakteristischen 
grünen  und  blauen  Ringes.  Die  Probe  ist  derart  empfindlich, 
dass  ich  sie  zum  Nachweise  geringer  Gallenfarb  st  offmengen 
im  Harne  auf  das  Wärmste  empfehlen  kann. 


Chemische  Untersuchung  des  Inhalts  zweier  Lymphcysten. 

Von 

Dr.  Rieh.  v.  Zeynek. 


(Ans  dem  Laboratorium  für  med.  Chemie  in  Wien.) 
(Der  Kedaction  zugegangen  am  15.  Februar  1895.) 


Im  Verlaufe  der  letzten  zwei  Jahre  erhielt  ich  von  den 
Herren  Dr.  Josef  Kissling,  Secundarius  des  k.  k.  Kaiserin- 
Elisabethspitals  in  Wien,  und  Dr.  Karl  Gehring,  Stadtarzt 
in  Banjaluka  (Bosnien),  Lymphcystenflüssigkeiten,  von  denen 
die  eine  bei  der  Operation,  die  andere  durch  Punction  des 
Abdomens  gewonnen  war.  Da  die  Literatur  nur  wenig 
chemische  Untersuchungen  von  solchen  Flüssigkeiten  aufweist, 
und  da  die  mir  zur  Verfügung  gestellte  Quantität  eine  so 
beträchtliche  war,  dass  eine  eingehende  Untersuchung  vor- 
genommen werden  konnte,  so  habe  ich  geglaubt,  die  Unter- 
suchung ausführen  und  deren  Ergebniss  mittheilen  zu  sollen. 
Ueber  die  beiden  Fälle,  von  denen  die  Untersuchungsflüssig- 
keiten stammten,  wurde  mir  von  den  genannten  Herren 
Folgendes  mitgetheilt: 

I.  (Dr.  Kissling.)  Der  59  Jahre  alte,  abgemagerte  Patient  bemerkte 
angeblich  8  Tage  vor  seinem  Eintritte  ins  Spital  die  Vergrösserung 
seines  Bauches.  Die  stärkste  Prominenz  war  bei  der  Aufnahme  rechts 
4  cm.  unier  dem  Nabel.  Bei  der  Operation  fand  sich  ein  mannskopf- 
grosser  Tumor  zwischen  2  Mesenterialblättern  des  darüber  verlaufen- 
den Dünndarms,  nach  rechts  oben  zog  ein  dicker  Strang ;  der  Tumor 
war  rückwärts  nicht  zu  umgreifen.  Sein  Inhalt  betrug  etwa  S1)*  1 
milchiger  Flüssigkeit;  Fibrinausscheidung  war  an  der  Cystenwand 
nicht  vorhanden.  Keine  Harn-  und  Stuhlbeschwerden,  normaler 
Harnbefund. 
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II.  (Dr.  G 6 h r i n g.)  5  Monate  altes  Mädchen,  das  schon  bei  der  Geburt 
nach  Angabe  der  Eltern  einen  etwas  grösseren  Bauchumfang  hatte. 
Eine  Woche  vor  dem  Aufsuchen  des  Spitals  sei  die  Geschwulst  be- 
trächtlich gewachsen.  Durch  Punction  unterhalb  des  Nabels  an  der 
linken  Körperseite  wurden  ca.  %\  1  milchiger  Flüssigkeit  entleert. 
Als  das  Kind  nach  etwa  einem  Monate  wiederum  in  das  Kranken- 
haus gebracht  wurde,  wog  es  6,1  Ko.  bei  63  cm.  Körperlänge;  es 
hatte  an  der  Stelle  der  grössten  Geschwulstsausdehnung,  2  Querfinger 
unter  dem  Nabel ,  einen  Umfang  von  52  cm.  Die  Punction  ergab 
ca.  1  1  Flüssigkeit  von  derselben  Beschaffenheit  wie  vorher.  —  Das 
Kind  war  schwächlich,  zeigte  sonst  nichts  abnormes. 

Die  Menge  des  mir  übersendeten  Cysteninhaltes  betrug 
bei  I.  2280  cbcm.,  die  Flüssigkeit  war  leicht  gelblich  gefärbt, 
im  Uebrigen  milchig  aussehend,  hatte  ein  spec.  Gew.  =  1,014 
und  reagirte  auf  Lacmuspapier  deutlich  alkalisch.  Auf  Zusatz 
einer  Labfermentlösung  erfolgte  keine  Gerinnung.  Mit  Essig- 
säure angesäuert  und  gekocht,  gab  die  Flüssigkeit  reichliche 
Goagulation;  nach  dem  Sättigen  mit  schwefelsaurem  Magnesium 
(verwendet  250  cbcm.  Cystenflüssigkeit)  trat  auf  Zusatz  von 
wenig  Essigsäure  zum  Filtrat  ein  reichlicher  Niederschlag  auf. 
Der  durch  Sättigung  mit  schwefelsaurem  Magnesium  erhaltene 
Niederschlag  wurde  mit  Wasser  aufgenommen,  die  Lösung 
filtrirt;  das  Filtrat  zeigte  eine  geringe  Fällung  beim  Kochen. 
Der  Niederschlag,  welcher  in  der  verdünnten  Bittersalzlösung 
unlöslich  geblieben  war,  wurde  nach  sorgäfltigem  Auswaschen 
der  Verdauung  mit  4prom.  Pepsinsalzsäure  durch  12  Stunden 
unterworfen,  hierauf  sorgfältig  mit  verdünnter  Salzsäure, 
schliesslich  mit  Alkohol  und  Aether  ausgewaschen,  in  einer 
Silberschale  mit  Soda  und  Salpeter  geschmolzen.  In  der 
Schmelze  konnte  mit  Molybdänsäure  deutlich  eine  Spur  Phos- 
phorsäure nachgewiesen  werden.  —  Die  durch  Sättigung  mit 
schwefelsaurem  Ammon  ausgefällte  Flüssigkeit  wurde  filtrirt, 
das  Filtrat  dialysirt,  es  gab  nicht  die  Biuretreaction.  Auf 
die  quantitative  Bestimmung  der  einzelnen  Eiweisskörper 
wurde  verzichtet,  da  die  Flüssigkeit  zu  einer  exacten  Be- 
stimmung derselben  sich  als  nicht  besonders  geeignet  erwies. 

250  cbcm.  der  Flüssigkeit  wurden  mit  dem  dreifachen 
Volum  Alkohol  ausgefallt,  das  Filtrat  nach  dem  Abdestilliren 
auf  ein  geringes  Volum  eingeengt,  filtrirt  und  wiederum  mit 
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Alkohol  gefällt.  In  dem  Abdampfrückstand  des  alkoholischen 
Filtrates  fand  sich  eine  sehr  kleine  Menge  Harnstoff  und  eine 
nicht  ganz  unbedeutende  Menge  von  Seifen;  dagegen  konnten 
Zucker  (die  ursprüngliche  Flüssigkeit  reducirt  in  geringem 
Maasse  Fehl  mg' sehe  Lösung)  und  Gallenfarbstoffe  nicht  nach- 
gewiesen werden.    Die  Alkoholfällung  enthielt  kein  Glycogen. 

Mit  Aether  geschüttelt,  hellt  sich  die  Cystenflüssigkeit 
beträchtlich  auf,  doch  ertolgt  die  vollständige  Klärung  der- 
selben nicht.  Das  durch  Aether  aufgenommene  Fett  enthält 
nicht  unbeträchtliche  Mengen  von  Cholesterin  und  Spuren 
von  Lecithin. 

Durch  die  quantitative  Analyse  wurden  folgende  Werthe 
für  100  cbcm.  Flüssigkeit  erhalten ') : 

Gesammt-Eiweiss  (N  X  6,25)      .     .    .  5,069   gr. 

Fett  (Aetherextract) 8,024    » 

/  S08 0,0705  » 

J  [  Gl 0,3235  » 

P206 0,0095  » 

COa 0,0490  » 

2]  GaO 0,0150  » 

«I  MgO 0,0045  » 

|  f  Naa  0 0,3802  » 

\  K2  0 0,0210  » 

■ä1?(  P206 0,0214  > 

S  jSM  GaO 0,0585  » 

S  3  j  MgO 0,0005  » 

t  Sl  C02  (Diff.) 0.0347  > 

S08  (2.  Bestimmung,  s.  Belege)     .    .  0,0132  »*) 
Gesammtrückstand  (Controlle)    .    .    .  14,887     » 
Asche                              »            ...  0,908     » 
Asche,   gerechnet  aus  den  Einzelbe- 
stimmungen    0,9186  » 

IL  (Dr.  G 6h ring).  Die  bei  der  ersten  Punction  er- 
haltene Flüssigkeit  hat  laut  Mittheilung  des  Hrn.  Dr.  Gehring 


< 


*)  Ueber  die  Details  der  Ausführung  siehe  Belege  am  Schlüsse. 

2)  Vergleicht  man  diese  Zahl  mit  der  obigen,  so  sieht  man,  wie 
sehr  durch  die  Anwendung  des  Leuchtgases  beim  Einäschern  der  Werth 
für  S08  fehlerhaft  vergrössert  wird. 
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21/,  1  betragen,  die  zweite  einen  Monat  später  vorgenommene 
Punction  lieferte  990  cbcm. 

Der  Cysteninhalt  äst  dünnflüssig,  milchig  bis  auf  leisen 
graugelben  Such,  fast  geruchlos,  auf  Lacmus  alkalisch  reagirend 
(dagegen  für  Phenolphtalein  sauer),  von  einem  spec.  Gew. 
=  1,014.  Beim  Stehen  setzte  sich  ein  geringes,  aus  Eiweiss- 
gerinnseln  und  Kalkseifen  bestehendes  Sediment  ab.  Mit 
Essigsäure  angesäuert  coagulirt  die  Flüssigkeit  beim  Kochen. 
Auf  Zusatz  einer  Labferment -Lösung  gerinnt  die  Flüssigkeit 
nicht,  wirkt  bei  38—40°  durch  zwei  Stunden  erwärmt  auf 
Eiweiss  und  Stärkekleister  weder  nach  dem  Ansäuern  mit 
Verdauungssalzsäure  noch  auf  geringen  Zusatz  von  Sodalösung 
verdauend  ein. 

Mit  250  cbcm.  wurden  die  bei  I  beschriebenen  Versuche 
zur  Gharakterisirung  der  Eiweisskörper  angestellt,  und  die 
gleichen  Resultate  erhalten. 

Das  Filtrat  der  mit  dem  dreifachen  Volum  Alkohol  aus- 
gefällten Flüssigkeit  wurde  nach  dem  Destilliren  des  Alkohols 
mit  Wasser  aufgenommen  und  filtrirt;  in  dem  geringen  licht- 
gelb gefärbten  Rückstand  Hessen  sich  geringe  Mengen  von 
Zucker  durch  die  Reduction  Fehling' scher  Lösung,  anderer- 
seits durch  die  bei  der  Phenylhydrazinprobe  entstandenen 
Glucosazonkrystalle  nachweisen,  ferner  wurden  Harnstoff  und 
Seifen  nachgewiesen. 

Das  Fett  ist  bei  Zimmertemperatur  von  butterartiger 
Consistenz;  es  konnten  in  ihm  geringe  Mengen  flüchtiger  Fett- 
säuren nachgewiesen  werden.  Glycerin  ist  aus  dem  Fett  dar- 
gestellt worden,  zu  einer  Trennung  der  Fettsäuren  reichte 
das  Material  nicht  aus.  Das  Fett  enthält  Cholesterin;  ein 
geringer  Lecithingehalt  ergab  sich  beim-  Ausschütteln  der 
Cystenflüssigkeit  mit  viel  Aether  durch  den  Nachweis  der 
Phosphorsäure  in  der  filtrirten  ätherischen  Lösung  wie  bei  I. 

Durch  quantitative  Bestimmung  wurden  folgende  Werthe 
für  100  cbcm.  ermittelt: 

Gesammt-Eiweiss  (N  X  635) 3,794  gr. 

Fett  (Aetherextract) 2,312  > 

Trockenrückstand 7,463  » 

Asche ,    .    .    .    .  0,764  » 
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Die  von  derselben  Patientin  erhaltene  zweite  Punctions- 
flüssigkeit  hatte  ein  specif.  Gew.  =  1,016.  Bei  der  auf  gleiche 
Weise  durchgeführten  Untersuchung  lieferte  sie  qualitativ 
dieselben  Resultate,  wie  die  bei  der  ersten  Punction  erhaltene 
Flüssigkeit.  Quantitativ  wurden  bestimmt  und  gefunden  für 
100  cbcm.: 

Gesammt-Eiweiss  (N  X  6,25) 4,066  gr. 

Fett  (mit  dem  Gerber' sehen  Lactobutyrometer)  4,1      » 

Trockensubstanz 9,067  » 

Asche , 0,804  » 


Aus  der  Literatur  waren  mir  nur  drei  Fälle  von  beo- 
bachteten Lymphcysten  mit  Anführung  eines  chemischen  Be- 
fundes zugänglich. 

In  den  Mittheilungen  aus  dem  Kronprinz  Rudolf-Kinder- 
spitale  in  Wien  ist  1876  von  A.  v.  Win  i  wart  er  ein  Ghylan- 
gioma  cavernosum  in  abdomine  eines  4monatlichen  Kindes 
beschrieben.  Durch  Punction  wurden  etwa  3  1  einer  täuschend 
wie  Milch  aussehenden  Flüssigkeit  entleert,  nach  3  Wochen 
wurde  eine  zweite  Punction  vorgenommen;  diese  und  die 
3  folgenden  lieferten  jedesmal  2  bis  3  1  der  gleichen  Flüssigkeit 

Herr  Hofrath  Professor  E.  Ludwig  hatte  die  Analyse 
dieser  Flüssigkeit  ausgeführt;  da  der  Spitalsbericht  schwer 
zugänglich  ist,  theile  ich  die  Ergebnisse  der  Analyse  mit: 

»Die  Flüssigkeit  war  geruchlos,  von  milchartigem  Aus- 
sehen, sie  reagirte  alkalisch;  nach  längerem  Stehen  fanden 
sich  am  Boden  des  Gefässes  vereinzelte  Fibrinflocken,  an  der 
Oberfläche  hatte  sich  eine  Rahmschichte  abgesondert.  Das 
specif.  Gew.  der  Flüssigkeit  war  1,012. 

Die  chemische  Analyse  ergab  folgende  Bestandtheile  für 
die  von  dem  ausgeschiedenen  Fibrin  (dessen  Menge  übrigens 
nur  sehr  gering  war)  getrennte  Flüssigkeit:  Serumalbumin, 
eine  äusserst  geringe  Menge  eines  Eiweisskörpers  aus  der 
Gruppe  der  Globuline,  Fett,  Zucker,  Seifen  und  ein  Gemenge 
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von  anorganischen  Salzen,  welches  Chlor,  Schwefelsäure, 
Phosphorsäure,  Kohlensäure,  Kalium,  Natrium,  Calcium  und 
Magnesium  enthielt. 

Bei  der  quantitativen  Analyse  wurden  für  1000  Theile 
der  Flüssigkeit  folgende  Zahlen  erhalten: 

Eiweiss 45,01  Theile. 

Fett 36,80  » 

Zucker 0,20  » 

Cl 3,41 

S08 0,23 

P8Oß  an  Alkalien  gebunden    ....  0,14  » 

P2  Os  an  alkal.  Erden  gebunden  .    .     .  0,01  » 

C02  an  Alkalien  gebunden      ....  0,484  » 

C02  an  alkal.  Erden  gebunden     .     .     .  0,099  » 

K  .     . 0,24 

Na 2,85 

Ca 0,077  » 

Mg 0,016  » 

Diese  Analyse  bezieht  sich  auf  die  Flüssigkeit,  welche 
durch  Punction  am  11.  Sept.  1876  erhalten  wurde,  die  Flüssig- 
keiten, welche  von  Punctionen  herrührten,  die  vor  und  nach 
diesem  Tage  vorgenommen  wurden,  zeigten  übereinstimmend 
das  specifische  Gewicht  1,012  und  ergaben  beim  Eindampfen 
stets  dieselbe  Menge  von  festen  Bestandteilen». 

In  dieser  Zeitschrift,  Bd.  IV,  S.  282,  ist  von  G.  Preusse 
über  den  Inhalt  einer  Lymphcyste  berichtet.  Es  waren  205  cbcm. 
Punctionsflüssigkeit  vom  Halse  eines  kleinen  Kindes  gewonnen 
worden.  Die  gelbe,  etwas  trübe,  geruchlose  Flüssigkeit  von 
1,019  specif.  Gew.  sonderte  0,141  °/0  Fibrin  ab.  Bestimmt 
wurden :  Gesammtrückstand,  Eiweiss,  Extractivstoffe  und  Asche. 
(Der  Fettgehalt  der  Flüssigkeit  scheint  gering  gewesen  zu  sein.) 

Dr.  G.  Killian  hat  in  der  Berliner  klinischen  Wochen- 
schrift 1886,  S.  407,  einen  Fall  beschrieben,  bei  welchem  durch 
eine  Punction  2500  cbcm.  einer  weissgrauen,  milchähnlichen 
Flüssigkeit  erhalten  wurden.  Die  Flüssigkeit  hatte  die  Farbe 
ähnlich  der  reiner  Holzasche,  die  Consistenz  einer  kräftigen  Milch, 
sie  war  geruchlos,  alkalisch,  schied  nach  längerem  Stehen  eine 
dünne  Rahmschichte  aus.     Bei  leichtem  Ansäuern  mit  Essig- 
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säure  und  Kochen  gestand  die  ganze  Flüssigkeit,  beim  Schütteln 
mit  Aether  klärte  sie  sich  rasch,  wurde  durchsichtig,  hellgelb. 
Selbst  nach  langem  Stehen  bot  sie  keine  Zeichen  von  Fäulniss  dar. 


Die  Lymphcysten  sind  nach  den  vorliegenden  Unter- 
suchungen Flüssigkeiten  von  mehr  oder  minder  milchartigem 
Aussehen;  nach  den  Krankengeschichten  Producte  des  nor- 
malen Stoffwechsels. 

Nach  den  Ergebnissen  der  angeführten  Untersuchungen 
sind  sie  charakterisirt  durch  den  hohen  Eiweiss-  und  Fett- 
gehalt. Von  Eiweissstoffen  sind  vorhanden:  als  Hauptbestand- 
teil Serumalbumin,  geringe  Mengen  von  Globulin  und  Spuren 
phosphorhaltiger  Eiweissstoffe,  wechselnde  Mengen  von  Fibrin 
(das  vielleicht  ganz  fehlen  kann;  in  Flüssigkeit  I  hatten  sich 
erst  nach  längerem  Stehen  spärliche  Gerinnsel  am  Boden  ab- 
gesetzt).    Casei'n  und  achtes  Pepton  fehlen. 

Das  Fett  ist  bei  Zimmertemperatur  fest,  enthält  nicht 
unbedeutende  Mengen  von  Cholesterin,  Spuren  von  Lecithin. 
Zucker  scheint  kein  wesentlicher  Bestandtheil  zu  sein;  Seifen 
und  geringe  Mengen  von  Harnstoff  wurden  in  den  beiden 
Fällen  nachgewiesen. 

Die  Differenzen  der  Aschenanalysen  untereinander  dürften 
durch  die  verschiedenen  Ernährungsverhältnisse  verursacht 
sein.  Fasst  man  speciell  den  Fall  aus  dem  Kronprinz  Rudolf- 
Kinderspital ,  bei  dem  das  Individuum  nur  mit  Muttermilch 
ernährt  worden  war,  ins  Auge,  so  ist  das  Ueberwiegen  des 
Natrium  gegenüber  dem  Kalium,  des  Chlor  gegenüber  der 
Phosphorsäure  bemerkenswerth. 

Von  Interesse  ist  die  Resistenz  der  Flüssigkeit  gegen  die 
Bacterien Wirkung.  An  unseren  zwei  Fällen  zeigte  sich,  dass 
die  Anfangs  auf  Lacmus  alkalisch  reagirenden  Flüssigkeiten 
nach  einigen  Wochen  sauer  reagirten ,  doch  Hessen  sich  in 
denselben  zu  dieser  Zeit  niedere  Organismen  nicht  nachweisen. 
Auch  nach  etwa  zwei  Jahren  war  die  eine  Cystenflüssigkeit 
keimfrei,  wie  wiederholte  Versuche  des  Herrn  Dr.  K.  Eh  lieh, 
aus  ihr  Culturen  anzufertigen,  lehrten. 
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Belege. 

Für  I.  Spec.  Gew.  im  Geissler' sehen  Pyknometer :  Cystenflüssig- 
keit  von  26,0°  C.  24,8227  gr.,  dest.  Wasser  von  26,0°  C.  24,4857  gr., 
s  =  1,0138. 

Trockenrückstand  und  Aschengehalt.  10  ebem.  gaben 
1,4887  gr.  Rückstand,  0,0908  gr.  alkalisch  reagirende  Asche. 

Stickstoff.  A.  2  Portionen  nach  Will-Varrentrapp.  Je  10  ebem. 
Substanz,  vorgelegt  10  ebem.  Schwefelsäure  (1  ebem.  =  0,042467  gr. 
S08),  zum  Zurücktitriren  verbraucht  a)  5,5  ebem.,  b)  5,6  ebem.  Lauge 
(1  ebem.  Schwefelsäure  =  1,17  ebem.  Lauge) ,  entsprechend  einem 
Ammoniakgehalt  a)  0,0957  gr.,  b)  0,0939  gr. 

B.  2  Portionen  nach  Ejeldahl.  Je  lOcbcm.  Substanz  mit  20  ebem. 
eines  Gemisches  von  2  Th.  englischer  mit  1  Th.  rauchender  Schwefel- 
säure ohne  weiteren  Zusatz  bis  zur  lichtgelben  Färbung  gekocht,  beim 
Destilliren  vorgelegt  10  ebem.  Schwefelsäure  (1  ebem.  =^  0,042467  gr. 
S08) ;  zum  Zurücktitriren  verbraucht  a)  9,9  ebem.  Lauge  (1  ebem. 
Schwefelsäure  •■=  2,21  ebem.  Lauge) ,  b)  4,9  ebem.  Lauge  (1  ebem. 
Schwefelsäure  =  1,17  ebem.  Lauge);  entsprechend  einem  Ammoniak- 
gehalt von  a)  0,0996  gr.,  b)  0,1049  gr. 

Eine  gleichbehandelte  blinde  Probe  ergab  kein  Ammoniak. 

Im  Mittel  aus  den  4  Bestimmungen  für  10  ebem.  0,0985  gr.  NHS  = 
0,0811  gr   N. 

Asche.  100  ebem.  wurden  nach  dem  Trocknen  im  Trockenschranke 
partienweise  in  Porzellantiegel  eingetragen  und  so  in  einer  Eisen- 
retorte verascht;  mit  Wasser  ausgelaugt,  der  Rückstand  nach  voll- 
ständigem Verbrennen  der  Kohle  nochmals  mit  Wasser  ausgezogen. 
Dieses  Verfahren  beanspruchte  zur  vollständigen  Veraschung  längere 
Zeit,  sodass  bei  einer  zweiten  Probe,  um  die  Verunreinigung  der 
Asche  durch  den  Schwefelgehalt  des  Leuchtgases  zu  vermeiden,  die 
Veraschung  durch  den  B  a  r  t  b  e  T  sehen  Spiritusbrenner  durchgeführt 
wurde.  100  ebem.  wurden  in  reiner  Atmosphäre  binnen  4  Stunden 
über  dem  Spiritusbrenner  vollständig  verascht,  von  der  Asche  aber 
nur  die  Bestimmung  der  Schwefelsäure  ausgeführt. 

Die  wässerigen  Auszüge  wurden  auf  500  ebem.  gestellt,  davon  je  100  ebem. 
für  die  einzelnen  Bestimmungen  verwendet. 

1.  C02,  Ca,  Mg.  Zur  Titration  der  Kohlensäure  verbraucht 
0,42  ebem.  Schwefelsäure  (1  ebem.  =  0,042467  gr.  S08),  entspr. 
0,0098  gr.  G02.  0,0030  gr.  GaO,  0,0025  gr.  Mg2P207,  entspr, 
0,0009  gr.  MgO. 

2.  S08,  Alkalien.  0,0412  gr.  BaS04  entspr.  0,0141  gr.  SOs. 
0,1500  gr.  Chloride  der  Alkalien,  0,0220  gr.  K2PtCl6,  entspr. 
0,0760  gr.  Na2  O  und  0,0042  gr.  K2  O. 

3.  P205.    0,0029  gr.  Mg2P207  entspr.  0,0019  gr.  P2Oß. 

4.  Cl.    0,2488  gr.  AgCl  +  0,0096  gr.  Ag,  entspr.  0,06469  gr.  Cl. 


CaO   .    . 

.    .    0,0150  gr. 

MgO  .     . 

.    .    0,0045  » 

Na20.     . 

.     .     0,3802  » 

K80    .    . 

.     .    0,0210  » 
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Für  die  Gesammtmenge  der  wasserlöslichen  Asche  ergibt  sich  daraus: 

Gl 0,3235  gr. 

S08     .    .    .    .  0,0705  » 

P2  06  .    .     .     .  0,0095  » 

C02     .     .    .    .  0,0490  » 

Der  im  Wasser  nicht  lösliche  Rückstand  betrug  0,1151  gr.  P205  wurde 
in  demselben  nach  der  Bunse n' sehen  Methode  bestimmt.  406,2 gr. 
Flüssigkeit  ab  1,5  gr.  Schwefelzinn;  305,1  gr.  verwendet,  erhalten 
0,0252  gr.  Mg2  P2  07,  für  die  Gesammtmenge  0,0214gr.  P2  05.  Si 02  fehlt. 
0,0585  gr.  CaO,  0,0015  gr.  Mg2P207  entsprechend  0,0005  gr.  MgJO. 

Die  zur  Bestimmung  der  Schwefelsäure  über  dem  Spiritusbrenner  rasch 
veraschte  Portion  von  100  ebem.  Cystenflüssigkeit  ergab  0,0385  gr. 
BaS04,  entspr.  0,0132  gr.  SOs. 

Fett.  lOOcbcm.  wurden  mit  Seesand  zur  Trockne  verdampft  und  er- 
schöpfend mit  Aether  extrahirt;  das  Aetherextract  betrug  8,0242  gr., 
war  bei  Zimmertemperatur  fest. 

Es  wurde  mit  alkoholischem  Kali  verseift,  die  Masse  naeh  dem  Ver- 
jagen des  Alkohols  mit  Wasser  aufgenommen,  die  Alkohole  mit  Aether 
ausgeschüttelt  und  der  ätherlösliche  Rückstand  in  wenig  warmem 
Alkohol  gelöst.  Aus  dieser  Lösung  krystallisirte  in  schönen  Tafeln 
Cholesterin,  das  die  charakteristischen  Reactionen  gab.  Der  Lecithin- 
nachweis  wurde  durch  Ausschütteln  der  Cystenflüssigkeit  mit  Aether, 
Schmelzen  des  Rückstandes  der  filtrirten,  von  der  wässerigen  Flüssig- 
keit sorgfältigst  abgetrennten  ätherischen  Lösung  mit  Soda  und  Sal- 
peter, welcher  Rückstand  mit  Molybdänsäure  einen  geringen  gelben 
Niederschlag  gab,  erbracht. 

Für  II.  Trockenrückstand  und  Asche.  10  ebem.  gaben 
0,7463  gr.  Trockenrückstand ,  0,0764  gr.  Asche ,  die  auf  Lacmus  al- 
kalisch reagirte,  mit  Salzsäure  brauste. 

Stickstoff.  A.  2  Portionen  nach  Kjeldahl.  Je  10  ebem.  Substanz 
vorgelegt  10  ebem.  Schwefelsäure  (1  ebem.  =  0,042467  gr.  SO,), 
zurücktitrirt  a)  6,7  ebem.,  b)  6,8  ebem.  Lauge  (1  ebem.  Schwefelsäure 
=  1,16 ebem.  Lauge) ;  entspr.  einem  Ammoniakgehalte  von  a)  0,0761  gr., 
b)  0,0749  gr. 

B.  Nach  Will -Var rentrapp.  10  ebem.  Substanz,  vorgelegt  lOcbcm. 
Schwefelsäure  (1  ebem.  =  0,042467  gr.  S08),  zurücktitrirt  7,1  ebem. 
Lauge  (1  ebem.  Schwefelsäure  =  1,16  ebem.  Lauge);  entspr.  einem 
Ammoniakgehalte  von  0,070  gr.  Im  Mittel  aus  den  3  Bestimmungen 
für  10  ebem.  0,0737  gr.  Ammoniak  =  0,0607  gr.  Stickstoff. 

Fett.  100  ebem.  mit  Seesand  vermischt  zur  Trockne  gebracht,  gaben 
durch  Extraction  mit  Aether  2,3116  gr.  Aetherextract,  in  welchem 
eine  geringe  Menge  Cholesterin  nachgewiesen  wurde. 
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Die  zweite  Punctionsflüssigkeit  von  demselben  Falle  gab  bei  der 
Untersuchung  : 

Trockenrückstand  und  Asche.  10  cbcm.  lieferten  0,9067  gr. 
Trockenrückstand,  0,0804  gr.  Asche. 

Stickstoff.  A.  Nach  Kjeldahl.  10  cbcm.  Substanz,  vorgelegt 
10  cbcm.  Schwefelsäure  (1  cbcm.f=  0,042467  gr.  S08),  zur  Neutrali- 
sation 8,1  cbcm.  Lauge  (1  cbcm.  Schwefelsäure  =  1,43  cbcm.  Lauge) 
verbraucht.    Ammoniak  gehalt  =  0,0783  gr. 

B.  Nach  Will-Varren trapp.  10  cbcm.  Substanz,  vorgelegt  10  cbcm. 
Schwefelsäure,  zurücktitrirt  8,0  cbcm.  Lauge  (Concentration  von  Säure 
und  Lauge  wie  bei  A),  entsprechend  einem  Ammoniakgehalt  von 
0,0796  gr.    Im  Mittel:  0,0790  gr.  NH3  =  0,0651  gr.  N. 


lieber  die  Silbersubstanz  in  der  Haut  von  Alburnus  lucidus. 

Von 

Übrecht  Bethe. 


(Aub  der  chemischen  Abtheilung  des  physiologischen  Instituts  in  Berlin.) 
(Der  Bedaction  zugegangen  am  5.  Mari  1895.) 


In  den  Schuppentaschen  der  meisten  Knochenfische  finden 
sich  kleine,  irisirendeKrystallplättchen,  welche  durch  Interferenz- 
erscheinungen diesen  Thieren  ihr  silberglänzendes  Aussehen 
verleihen.  Die  Technik  hat  sich  dieser  Erscheinung  schon  seit 
Langem  bemächtigt  und  stellt  aus  den  isolirten,  mit  einer  Wachs- 
masse zusammengeschmolzenen  Krystallen  falsche  Perlen  her. 

Schon  1833  versuchte  Rose  auf  Veranlassung  von 
Ehrenberg,  die  chemische  Beschaffenheit  dieses  Körpers  zu 
ergründen.  Er  kam  zu  dem  Resultat,  dass  die  Krystalle  aus 
einer  organischen  Substanz  bestehen,  weil  sie  sich  beim  Er- 
hitzen auf  dem  Platinblech  verflüchtigen,  ohne  einen  Rück- 
stand zu  hinterlassen.  Die  Resultate  der  nächsten  Untersucher 
weichen  von  diesem  Befunde  wesentlich  ab.  Nach  Schnitz- 
lein besteht  unser  Körper  aus  phosphorsaurem  Kalk,  nach 
Mathias  aus  phosphorsaurer  Magnesia.  Auch  Brücke 
sprach  sich  ähnlich  aus. 

Witt  ich  hielt  die  Krystalle  für  eine  Verbindung  einer 
stickstoffhaltigen  Substanz  (Geruch  nach  angebranntem  Hörn 
beim  Erhitzen)  mit  anorganischen  Salzen  (da  sie  eine  Asche 
hinterlassen,  die  aus  kohlensaurem  und  phosphorsaurem  Kalk, 
Kochsalz  und  Eisen  besteht). 

Bar  r  es wil  (Compt.  rend.  1861,  T.  53,  S.  246)  fand,  dass 
die  Reactionen  des  Körpers  in  allen  Punkten  mit  den  Reactionen 
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des  Guanin  übereinstimmen.  Er  erklärt  ihn  desshalb  als 
krystallisirtes  Guanin.  Er  verspricht  in  seiner  Mittheilung 
Analysenresultate  bei  nächster  Gelegenheit  zu  publiciren;  so 
weit  mir  bekannt,  ist  aber  eine  derartige  Mittheilung  nicht 
erfolgt.  Zwei  Jahre  später  untersuchte  v.  Voit,  veranlasst 
durch  v.  Siebold,  die  Silbersubstanz  der  Fischschuppen  von 
Neuem,  (v.  Siebold:  Die  Süsswasserfische  von  Mitteleuropa, 
Leipzig  1863,  und  v.  Voit:  Zeitschrift  f.  wissenschaftliche 
Zoologie,  Bd.  15,  1865.)  Er  fand,  offenbar  unabhängig  von 
Barreswil,  dass  die  Reactionen  der  Silbersubstanz  (be- 
sonders das  Verhalten  gegen  Salpetersäure  beim  Eindampfen 
und  nachheriges  Befeuchten  mit  Ammoniak)  mit  denen  des 
Guanins  identisch  sind.  Die  Krystalle  hinterlassen  beim  Ver- 
brennen eine  bedeutende  Menge  Asche,  welche  im  Gegensatz 
zu  den  neutralen  Krystallen  alkalisch  ist.  Sie  enthält  keine 
Phosphorsäure,  sondern  besteht  lediglich  aus  kohlensaurem 
Kalk.  Da  es  ihm  nun  gelang,  eine  Verbindung  von  Guanin 
mit  Kalk  herzustellen,  welche  allerdings  nicht  die  optischen 
Eigenschaften  der  Silbersubstanz  zeigte,  so  folgerte  er,  dass 
wir  es  in  der  Silbersubstanz  mit  einer  Verbindung  von  Guanin 
und  Kalk  zu  thun  haben.  In  der  zweiten  der  erwähnten 
Arbeiten  theilt  er  mit,  dass  sich  in  der  Schwimmblase  von 
Argentia  sphyraena  Krystalle  vorfänden,  welche  das  gleiche 
Aussehen  wie  die  der  in  den  Handel  kommenden  Silber- 
substanz zeigten.  Diese  Krystalle  sollen  nun  aus  reinem 
Guanin  bestehen,  nicht  aus  der  in  den  Schuppen  vorhandenen 
Calciumverbindung,  und  er  giebt  hier  auch  das  Resultat  einer 
Stickstoflfbestimmung,  bei  der  er  45,64  °/0  Stickstoff  statt  der 
berechneten  46,36  °/0  fand. 

Späterhin  wurden  zum  Theil  amorphe,  zumTheil  krystalli- 
sirte  Ablagerungen  in  der  Haut,  den  Mesinterien,  der  Retina 
und  des  Tapetums  des  Auges  von  Fischen,  Amphibien  und 
Reptilien  durch  Kühne  und  Sewall  (Untersuchungen  aus 
d.  physiol.  Institut  zu  Heidelberg,  III,  1880)  und  durch  Ewald 
und  Krukenberg  (Untersuchungen  des  physiol.  Inst,  zu 
Heidelberg,  IV,  Heft  3;  Zeitschrift  für  Biologie,  Bd.  XIX),  zum 
Theil  als  Guanin,  zum  Theil  als  Guaninkalk  bestimmt. 
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Da  sich  alle  erwähnten  Arbeiten  nur  auf  Reactionen  des 
Guanins  (mit  Ausnahme  der  einen  Stickstoffbestimmung  von 
Voit)  und  auf  qualitativen  Nachweis  des  Kalkes  stützen,  so 
schien  es  nicht  unangebracht,  diese  Untersuchungen  von  Neuem 
in  die  Hand  zu  nehmen. 

Die  Silbersubstanz  stellte  ich  aus  Schuppen  von  Alburnus 
lucidus  dar,  welche  ich  kilo weise  von  Herrn  A.  Reimer 
und  Co.  in  Stettin  bezog.  Die  Schuppen  wurden  in  einer 
Glasflasche  mit  reinem  Wasser  etwa  zu  gleichen  Theilen  10 
bis  20  Minuten  geschüttelt,  durch  feine  Gase  geseiht  und  dann 
der  Schüttelprocess  noch  2  bis  3  Mal  wiederholt.  Beim 
Schütteln  lösen  sich  alle  Krystalle  von  den  Schuppen  und 
dem  Gewebe  ab  und  gehen  nachher  mit  dem  Wasser  durch 
die  Gase  durch,  während  die  Schuppen  zurückbleiben.  Die 
abfiltrirte  Flüssigkeit  enthält  noch  vielerlei  Verunreinigungen, 
besonders  Epithelien  und  dergleichen  mehr.  Durch  mehrfaches 
Centnfugiren  wird  die  Substanz  wesentlich  gereinigt.  Mikro- 
skopische Präparate  (Antrocknen  einer  Probe  des  Krystall- 
breies  auf  dem  Deckglas  über  der  Flamme  und  Nachfarben  mit 
warmer  Methylenblaulösung,  wobei  sich  die  Verunreinigungen 
blau  färben,  während  die  Krystalle  den  Farbstoff  nicht  auf- 
nehmen) zeigen,  dass  trotzdem  noch  bedeutende  Mengen  von 
Verunreinigungen  vorhanden  sind.  Durch  Verdauen  mit  al- 
kalischer Trypsinlösung  wird  ein  Theil  der  noch  übrigen 
Verunreinigungen  beseitigt.  Noch  besser  verfahrt  man,  wenn 
man  den  Krystallbrei  vier  bis  fünf  Wochen  mit  10°/0  Ammoniak- 
lösung stehen  lässt,  dann  wiederholt  mit  Wasser  centrifugirt, 
mit  Alkohol  auswäscht  und  trocknet. 

Trotz  dieser  Behandlung  erhält  man  die  Substanz  nie 
ganz  rein.  Sie  zeigt  immer  noch  färbbare  Verunreinigungen 
und  hinterlässt  beim  Lösen  mit  Säuren  eine  nicht  unbeträcht- 
liche Menge  membranöser  Residuen,  welche  aus  dem  Gewebe 
der  Schuppen  und  der  Haut  herrühren. 

Die  Krystalle  sind  in  Wasser,  Alkohol,  Aether,  Ammoniak 
und  concentrirter  Essigsäure  nicht  löslich.  Dagegen  lösen  sie 
sich,  wie  die  Autoren  schon  angegeben  haben,  in  verdünnter 
und  concentrirter  Kali-  und  Natronlauge  und  in  Salzsäure, 
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Schwefelsäure  und  Salpetersäure  leicht  auf.  Aus  diesen 
Lösungen  krystallisiren  beim  Eindampfen  lange  nadeiförmige 
Krystalle  aus.  Fugt  man  zu  den  alkalischen  Lösungen  Essig- 
säure im  Ueberschuss  oder  zu  den  sauren  Ammoniak,  so  fallt 
ein  rein  weisses  amorphes  Pulver  aus,  welches  mit  Salpeter- 
säure eingedampft  und  mit  Ammoniak  befeuchtet  die  Guanin- 
reaction  zeigt.  Die  Krystalle  des  salzsauren  Salzes  (sie  bilden 
sich  zuerst  in  der  Form  langer  Nadeln,  bei  weiterem  Eindampfen 
häufig  als  kleine  dicke  Tafeln)  zeigen  unter  gekreuzten  Nikols 
eine  Auslöschungsrichtung,  welche  mit  den  Prismenkanten 
den  für  salzsaures  Guanin  charakteristischen  Winkel  von  27° 
bildet.  Aus  den  abfiltrirten  und  wieder  in  verdünnter  Salz- 
säure gelösten  Krystallen  erhält  man  durch  Neutralisiren  mit 
Ammoniak  ein  reinweisses  amorphes  Pulver,  welches  zur 
Stickstoff bestimmung  nach  Kjeldahl  und  zur  Kohlenstoff- 
und  Wasserstoffbestimmung  verwendet  wurde. 

Die  gefundenen  Resultate  stellen  es  ausser  allen  Zweifel, 
dass  die  in  den  Krystallen  enthaltene  Base  thatsächlich 
Guanin  ist: 

Stickstoff,  berechnet:  46,35 °|0,  gefunden:  46,32 °|0. 
Kohlenstoff       >  39,7     >  >         39,4    » 

Wasserstoff       »  3,3     »  »  3,6    * 

Die  Asche  der  auf  vorher  beschriebene  Weise  gereinigten 
Silbersubstanz  besteht  nicht  aus  reinem  kohlensauren  Kalk, 
sondern  enthält  nebenbei  deutlich  nachweisbare  Mengen  von 
Phosphorsäure  und  Eisen.  Da  diese  Mengen  aber  gegenüber 
dem  Kalk  ausserordentlich  gering  sind,  so  habe  ich  sie  bei 
der  quantitativen  Kalkbestimmung  nicht  in  Rechnung  gezogen. 
Der  Kalk  wurde  im  Platintiegel  als  Galciumsulfatanhydrid 
bestimmt. 

Die  Silbersubstanz  zeigt  nun  je  nach  ihrem  Reinigungs- 
grade verschiedenen  Gehalt  an  Calcium,  nämlich  3,66 °/0  Ca, 
3,2  °/0  Ca  und  2,9  °/0  Ca. 

Bei  einer  zweiten  Versuchsreihe  löste  ich  die  Silber- 
substanz in  verdünnter  Salzsäure,  filtrirte  von  den  Ver- 
unreinigungen ab  und  bestimmte  den  Kalkgehalt  des  Filtrats 
und  des  Rückstandes.     Dabei  fand  ich  in  der  Lösung  dter 
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mit  Trypsin  verdauten  Substanz  2,03 */„  Ca,  in  der  Lösung 
der  mit  Ammoniak  behandelten  Substanz  nur  1,5°/,  Ca. 

Da  sich  nun  der  Procentgehalt  an  Ca  für  Guaninkalk 

5  >  Ca  auf  11,76%  berechnet  und  der  Ca-Gehalt  der 

C,H4N,0  / 

Silbersubstanz  auch  bei  den  höchsten  gefundenen  Werthen 
noch  nicht  den  dritten  Theil  der  berechneten  Menge  aus- 
macht, so  ist  als  sicher  anzunehmen,  dass  eine  der  obigen 
Formel  entsprechende  Verbindung  des  Guanins  mit  Calcium 
nicht  vorliegt.  Vielmehr  muss  angenommen  werden,  dass  die 
Calciummengen,  welche  in  der  Asche  gefunden  werden,  aus  dem 
Gewebe,  besonders  aus  den  Schuppen,  herstammen,  von  denen 
sich  immer  Theile  beim  Ausschütteln  loslösen  müssen.  Hierfür 
spricht  besonders  der  Umstand,  dass  die  gefundenen  Calcium- 
mengen proportional  den  Mengen  der  Verunreinigungen  sind. 
Es  wäre  auch  sonderbar,  wenn  die  Silbersubstanz  der  Fisch- 
blasen, welche  in  ihrem  Aussehen  ganz  der  der  äusseren  Haut 
gleichkommt,  aus  reinem  Guanin  (Voit)  bestände,  die  der 
äusseren  Haut  aber  eine  Calchimverbindung  wäre.  Da  in  der 
Blase  keine  Kalkablagerungen  vorhanden  sind,  so  ist  es  leicht 
einzusehen,  warum  hier  die  Krystalle  reiner,  d.  h.  ohne  Kalk- 
beimischung, erhalten  werden.  Auch  die  Spuren  von  Phosphor- 
säure und  Eisen,  welche  in  der  Krystallasche  gefunden  werden, 
stammen  selbstverständlich  aus  dem  Gewebe.  Nach  alldem 
ist  es  mir  nicht  zweifelhaft,  dass  wir  es  in  der  Silbersubstanz 
der  Fische  mit  reinem  krystallisirten  Guanin  zu  thun  haben. 
Ablagerungen  von  Guanin  in  der  Haut  und  den  Fascien 
scheinen  nach  den  Untersuchungen  von  Ewald  und  Kruken- 
berg bei  Fischen,  Amphibien  und  Reptilien  eine  ziemlich 
allgemeine  Erscheinung  zu  sein.  Jedoch  finden  sich  irisirende 
Guaninkrystalle  nur  bei  Fischen  und  ich  zweifle  nicht,  dass 
die  Fähigkeit  der  Zellen,  das  Guanin  in  diesen  Krystallen  ab- 
zuscheiden, eine  im  Kampf  ums  Dasein  erworbene  Eigenschaft 
ist.  Nicht  alle  Theile  der  Haut  von  silberglänzenden  Fischen 
zeigen  eine  gleichmässige  Vertheilung  der  Krystalle.  Sie  finden 
sich  vielmehr  hauptsächlich  an  der  Bauchseite,  so  dass  der  Fisch, 
wenn  er  im  Wasser  schwimmt,  von  unten  gegen  die  helle 
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Wasseroberfläche  kaum  zu  sehen  ist.  Auf  der  Rückenseite  sind 
an  Stelle  der  Guaninkrystalle  Pigmentablagerungen  vorhanden, 
die  gemeiniglich  im  Ton  des  Untergrundes  der  Gewässer,  in 
denen  die  Fische  leben,  gehalten  sind  und  die  ihn  bei  der 
Beobachtung  von  oben  her  oft  kaum  vom  Boden  unterscheiden 
lassen.  Dass  sich  auch  Guaninkrystalle  im  Innern  des  Körpers 
besonders  in  der  Blase  vorfinden,  spricht  nicht  wesentlich 
gegen  diese  Auffassung,  denn  es  finden  sich  auch  bei  vielen 
Thieren  Pigmentablagerungen  im  Innern  des  Körpers,  wo  ihr 
Zweck  nicht  klar  ist.  Ausserdem  hat  Krukenberg  darauf 
aufmerksam  gemacht,  dass  bei  kleinen  Vertretern  der  Clupeiden 
und  Mugiliden,  welche  keine  Guaninkrystallablagerungen  in 
der  Bauchhaut  haben,  wohl  aber  reichliche  im  Peritoneum, 
die  Bauchhaut  so  durchsichtig  ist,  dass  die  Thiere  von  unten 
her  ganz  silbern  aussehen,  obwohl  die  Krystalle  tief  im  Körper 
liegen. 

Zum  Schluss  sei  bemerkt,  dass  die  Bemühungen,  das 
Guanin  in  der  schönen  krystallisirten  Form  darzustellen,  um 
die  «Perlessenz  wohlfeiler  zu  machen»  (s.  Voit),  bei  den 
heutigen  Preisen  ziemlich  aussichtslos  sind,  da  man  Guanin 
aus  der  Silbersubstanz  viel  billiger  herstellen  kann,  als  es  im 
Handel  zu  haben  ist.  (Man  kann  aus  einem  Kilo  Schuppen 
(Preis  10  Mark)  ungefähr  10  bis  15  gr.  Guanin  darstellen.) 

Herrn  Professor  Dr.  Kossei  spreche  ich  an  dieser  Stelle 
für  die  Anregung  zu  dieser  Arbeit,  sowie  für  seinen  vielseitigen 
Rath  meinen  besten  Dank  aus. 


Ueber  zuckerabspaltende,  phosphorhaltige  Körper  in  Leber  und 

Nebenniere. 


Von 


Dr.  Faul  Manasse, 

II.  Assistenten  am  pathologischen  Institut. 


(Aus  dem  physiologisch -chemischen  Institut  zu  Strassburg.) 
(Der  Bedaction  zugegangen  am  11.  März  1895.) 


Es  ist  seit  Jahren  bekannt,  dass  die  Marksubstanz  der 
Nebennieren  zum  grössten  Theil  aus  Zellen  zusammengesetzt 
ist,  welche,  mit  chromsauren  Salzen  behandelt,  eine  dunkel- 
braune Färbung  annehmen,  dagegen  in  Alkohol  gehärtet,  voll- 
ständig farblos  bleiben.  Vor  einiger  Zeit1)  habe  ich  nun  in 
den  Gefässen  der  Nebennieren,  welche  frisch  in  chromsauren 
Salzen  fixirt  waren,  eine  braune  glasige  Substanz  beschreiben 
können,  von  welcher  gleichfalls  bei  directer  Alkoholbehandlung 
nichts  zu  bemerken  war.  Ich  musste  also  vermuthen,  dass 
die  Substanz,,  welche  diese  eigenthümliche  braune  Chromsaure- 
Verbindung  in  den  Zellen  sowohl  als  in  den  Gefässen  gab, 
in  Alkohol  löslich  sei. 

Ich  habe  desshalb  den  Alkoholextract  dieser  Organe 
chemisch  untersucht,  um  jene  Substanz  isolirt  zu  erhalten 
und  eventuell  näher  definiren  zu  können. 

Herr  Professor  Dr.  Hoppe -Sey ler,  in  dessen  Labora- 
torium ich  diese  Untersuchungen  anstellte,  hat  mich  in  liebens- 
würdigster Weise  mit  Rath  und  That  unterstützt,  wofür  ich 
nicht  verfehlen  möchte,  ihm  auch  an  dieser  Stelle  meinen 
verbindlichsten  Dank  auszusprechen. 


*)  Vir  eh.  Arch.,  Bd.  135,  S.  263. 
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Von  vorneherein  möchte  ich  bemerken,  dass  es  mir 
nicht  gelungen  ist,  jene  Substanz  zu  erhalten,  dass  ich  jedoch 
constant  im  Alkoholextract  der  Nebennieren  einen  Körper 
angetroffen  habe,  welcher  grosse  Aehnlichkeit  mit  dem  von 
Drechsel1)  in  der  Leber  gefundenen  und  von  ihm  so  be- 
nannten Jecorin  besitzt,  jedoch  nicht  mit  demselben  identisch 
zu  sein  scheint. 

Das  Jecorin  selbst  ist  nur  wenig  untersucht;  es  liegen, 
soweit  mir  bekannt,  ausser  der  Drechsel' sehen  Abhandlung 
nur  2  Arbeiten  darüber  vor;  es  schien  mir  desshalb  lohnend, 
zunächst  diesen  Körper  näher  zu  studiren,  besonders  um  den 
in  den  Nebennieren  gefundenen,  über  den  ich  weiter  unten 
berichten  werde,  mit  demselben  vergleichen  zu  können. 

I. 
Jecorin. 
Das  Jecorin  wurde  von  Drechsel  im  Alkoholextract 
der  Leber  gefunden,  und  zwar  aus  der  ätherischen  Lösung 
desselben  durch  absoluten  Alkohol  gefallt. 

Die  Analyse  DrechseTs  gab  folgende  Resultate: 


C  . 
H  . 

N  . 
S  . 
P  . 
Na. 
0  . 


51,32-51,64  °/0. 

8,H— 8,25  V 
2,86  °f0. 
1,42-  1,47  °/0. 
3,2  -  3,7   °J0. 
2,72  °f0. 
30,10  °(0. 


Er  berechnet  daraus  die  Formel: 

C105HmNiSP8Na8Ow. 

Das  getrocknete  Jecorin  war  in  wasserfreiem  Aether  fast 
unlöslich,  ebenso  in  Alkohol,  dagegen  in  Wasser  löslich  nach 
vorhergehender  Quellung.  Durch  concentrirte  Salzlösungen 
wurde  die  wässerige  Lösung  gefällt.  Essigsaures  Kupferoxyd 
und  salpetersaures  Silberoxyd  fällten  die  Lösung  gleichfalls. 
Die  Niederschläge  lösten  sich  auf  Zusatz  von  Jecorinlösung. 


*)  Journal  f.  prakt.  Chemie,  Bd.  33,  S.  435. 
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Diese  Lösungen  waren  stark  opalisirend;  die  silberhaltige 
wurde  durch  etwas  Ammoniak  völlig  klar  und  färbte  sich 
dann  beim  Kochen  prachtvoll  weinroth.  Versetzte  man  die 
kupferhaltige  Lösung  mit  einigen  Tropfen  Natronlauge,  so 
wurde  sie  schön  blau  und  klar,  und  schied  beim  Kochen 
rothes  Kupferoxydul  aus ;  dasselbe  geschah  beim  Kochen  einer 
Jecorinlösung  mit  F  e  h  1  i  n  g '  scher  Lösung.  Alkalische  Lösungen 
von  rothem  Blutlaugensalz  wurden  in  der  Hitze  durch  Jecorin 
ebenfalls  reducirt.  Ferner  gelang  es  Drechsel,  Stearinsäure 
aus  dem  Jecorin  darzustellen.  Am  Schlüsse  seiner  Abhandlung 
weist  er  darauf  hin :  1.  auf  diesen  Körper  Rücksicht  zu  nehmen 
bei  der  Bestimmung  der  Kohlehydrate,  2.  warnt  er  davor, 
den  ganzen  Phosphorgehalt  des  Alkoholätherextractes  auf 
Lecithin  zu  beziehen. 

Weiter  stellte  Baldi1)  das  Jecorin  aus  Kaninchen-  und 
Hunde-Leber  dar,  desgl.  aus  Rindermilz,  Pferdemuskel  und 
aus  Rohcerebrin.  Auch  er  weist  darauf  hin,  wie  falsch  es 
jetzt  sei,  die  Lecithinmenge  nach  dem  Phosphorgehalt  und 
die  Zuckermenge  nach  dem  Reductionsvermögen  der  wässerigen 
und  alkoholischen  Extracte  eines  Organes  zu  bestimmen.  Er 
fand  überall  dieselben  Eigenschaften  in  dem  Jecorin  der  ver- 
schiedenen Organe  und  erhielt  bei  der  Analyse  folgende  Werthe: 

G   .  .  .  46,88-46,89  °|0. 

H  .  .  .  7,81—  8,09  °/0. 

N  .  .  .  4,36-  4,88,°|0. 

S   .  .  .  2,14—  2,70  °/0. 

P  .  .  .  2,29—  2,75  of0. 

Na.  .  .  5,72  °/0. 

Drittens  hat  Jacobsen8)  das  Jecorin  im  Blut  beschrieben 
und  sein  Reductionsvermögen  genauer  studirt. 

Ich  habe  mir  nun  das  Jecorin  dargestellt  und  verfuhr 
dabei,  analog  der  DrechseT sehen  Angabe,  auf  folgende 
Weise : 

Grössere  Mengen  von  Pferdeleber  (jedesmal  ca.  4  Kilogr., 
im  Ganzen  ca.  16  Kilogr.)   wurden  von   grösseren  Gefässen 


J)  Du  Bois'  Arch.  1887,  Supplementbd.,  S  100. 
f)  Gentralblatt  f.  Physiologie  1892,  Heft  13. 
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befreit,  klein  gehackt  und  längere  Zeit  (Tage  und  Wochen 
lang)  mehrfach  mit  Alkohol  extrahirt.  Die  vereinigten  Extracte 
wurden  filtrirt,  bei  massiger  Wärme,  40—50°,  auf  dem  Wasser- 
bade bis  zur  Syrupconsistenz  eingedampft.  Dieser  Rückstand 
wurde  dann  mehrfach  mit  absolutem  Alkohol  behandelt,  die 
alkoholische  Lösung  abgegossen,  der  Rest  soweit  als  möglich 
in  Aether  gelöst  und  filtrirt.  Fügte  ich  zu  der  ätherischen 
Lösung  absoluten  Alkohol  in  gleicher  bis  doppelter  Menge 
hinzu,  fiel  ein  dicker  braungelber  flockiger  Niederschlag  aus, 
welcher  sich  stark  zusammenballte  und  sich  sehr  bald  absetzte. 
Dieser  Niederschlag  musste  Jecorin  sein. 

Dasselbe  wurde  am  anderen  Tage  wieder  in  Aether  ge* 
löst,  wobei  ein  kleiner  Theil  ungelöst  blieb,  aus  der  ätherischen 
Lösung  das  Jecorin  wieder  mit  absolutem  Alkohol  gefällt. 
Diese  Reinigung  wurde  6 — 8  Mal  wiederholt.  Die  Flüssigkeit 
wurde  dann  soweit  als  möglich  abgegossen,  das  Jecorin  im 
Becherglase  mit  dem  Rest  des  Alkohol- Aethers  über  Schwefel- 
säure gestellt  und  getrocknet.  Die  Substanz  auf  dem  Filter 
zu  trocknen,  ist  unzweckmässig,  da  sie  zu  fest  mit  dem  Papier 
verklebt. 

Nach  vollständiger  Trocknung  stellte  das  Jecorin  eine 
erdige,  poröse,  fast  weisse  Substanz  dar,  welche  bei  geringster 
Wasseraufnahme  braun  wurde.  Es  war  in  Aether  sowohl  als 
in  Alkohol  unlöslich,  leicht  löslich  dagegen  in  Wasser  mit 
geringer  Opalescenz,  welche  auf  Zusatz  von  Natronlauge  voll- 
ständig verschwand.  Ueberhaupt  zeigte  es  die  von  D  rech  sei 
angegebenen  Eigenschaften,  besass  vor  Allem  die  Fähigkeit, 
alkalische  Kupferlösung  beim  Erwärmen  zu  reduciren. 

Der  Phosphor-  und  Fettsäure-Gehalt  verlieh  dem  Jecorin 
eine  gewisse  Aehnlichkeit  mit  dem  Lecithin,  auf  die  übrigens 
auch  schon  D  rech  sei  hingewiesen  hat.  Ich  habe  desshalb 
versucht,  die  Zersetzungsproducte  des  Lecithins  aus  dem  Jecorin 
durch  Verseifung  des  letzteren  darzustellen :  Zu  diesem  Zweck 
wurde  eine  grössere  Menge  Jecorin  in  wenig  Wasser  gelöst, 
mit  gesättigter,  wässeriger  Barytlösung  eine  Stunde  lang  ge- 
kocht, der  überschüssige  Baryt  durch  Kohlensäure  entfernt 
und  mit  den  Barytseifen  abfiltrirt.     Das  Filtrat  wurde  auf 
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dem  Wasserbade  fast  bis  zur  Trockne  eingedampft,  der  Rück- 
stand mit  absolutem  Alkohol  behandelt,  die  alkoholische 
Lösung  abfiltrirt,  der  Rest  in  Wasser  gelöst. 

Die  wässerige  Lösung  musste  nun  die  Glycerinphosphor- 
säure  (als  Barytsalz),  die  alkoholische  das  Cholin  enthalten, 
wenn  Lecithin  in  dem  Jecorin  enthalten  war.  Die  alkoholische 
Lösung  wurde  nun  mit  alkoholischer  Platinchloridlösung  ver- 
setzt, wobei  ein  dicker,  gelber  Niederschlag  sich  abschied. 
Dieser  wurde  auf  kleinem  Filter  gesammelt,  in  wenig  Wasser 
gelöst,  auf  dem  Wasserbade  eingeengt  und  auf  den  Exsiccator 
gestellt.  Am  anderen  Morgen  hatten  sich  die  bekannten, 
schönen,  orangerothen  Krystalle  des  salzsauren  Neurin- 
Platinchlorids  ausgeschieden. 

Der  Theil  des  Verseifungsrückstandes ,  welcher,  in  Al- 
kohol unlöslich,  in  Wasser  gelöst  worden  war,  wurde  etwas 
eingedampft,  wenige  Tropfen  der  Lösung  im  Platintiegel  mit 
Salpeter  und  Soda  geschmolzen,  die  Schmelze  nach  dem  Er- 
kalten in  heissem  Wasser  gelöst,  mit  reiner  Salpetersäure 
stark  sauer  gemacht  und  mit  molybdänsaurem  Ammoniak 
versetzt.  Nach  dem  Erwärmen  fiel  ein  starker  gelber  Nieder- 
schlag von  phosphormolybdänsaurem  Ammoniak  aus. 

Durch  diesen  Nachweis  von  Phosphorsäure  war  auch 
zugleich  die  Glycerinphosphorsäure  nachgewiesen,  da 
Glycerinphosphorsäure  die  einzige  phosphorhaltige  Säure  ist, 
welche  mit  Baryt  ein  in  Wasser  lösliches  Salz  bildet. 

Der  erste,  bei  der  Verseifung  erhaltene  Niederschlag  von 
Barytseifen  und  Baryumcarbonat  wurde  in  Wasser  aufgenom- 
men, mit  Salzsäure  versetzt  und  mit  Aether  geschüttelt.  Nach 
der  Trennung  der  ätherischen  von  der  wässerigen  Lösung 
wurde  die  erstere  auf  ein  kleines  Volumen  eingeengt,  der  Rest 
getrocknet.  Hierbei  schieden  sich  sehr  schöne  Krystalle  aus, 
welche  bei  58—60°  schmolzen,  also  offenbar  Fettsäuren 
darstellten. 

Wir  haben  also  in  dem  Jecorin  Cholin,  Glycerinphosphor- 
säure und  Fettsäuren  gefunden;  damit  ist  aber  der  Beweis 
erbracht,  dass  in  ihm  ein  leci  t  hin  artiger  Körper  ent- 
halten ist. 
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Die  höchst  auffallende  Eigenschaft  des  Jecorins,  Kupfer 
in  alkalischer  Lösung  zu  reduciren,  führte  darauf  hin,  Be- 
ziehungen dieser  Substanz  zu  irgend  einem  Kohlehydrat  auf- 
zusuchen. 

Zuerst  wurde  an  Galactose  gedacht.  Der  Nachweis  der- 
selben wäre  leicht  durch  Darstellung  von  Schleimsäure  zu 
erbringen  gewesen. 

Es  wurde  desshalb  nach  Kent  und  Tollens1)  1  gr. 
Jecorin  fein  verrieben,  mit  12  cbcm.  Salpetersäure  von  1,15 
sp.  G.  auf  dem  Wasserbade  erhitzt,  bis  die  Flüssigkeit  syrupös 
wurde.  Beim  Erkalten  schieden  sich  Krystalle  aus,  welche 
jedoch  mit  Schleimsäure  keine  Aehnlichkeit  hatten,  da  sie 
absolut  nicht  jene  für  diese  Säure  charakteristische  weisse 
sandige  Beschaffenheit  zeigten,  ferner  auch  in  Aether  löslich 
waren.  (Sie  erwiesen  sich  dann  als  Fettsäurekrystalle.)  Galac- 
tose konnte  demnach  nicht  das  gesuchte  Kohlehydrat  sein. 

Es  wurde  das  Letztere  von  dem  Lecithin  zu  trennen 
versucht  und  zwar  zunächst  durch  die  Behandlung  mit  Al- 
kalien. Jedes  Product  der  Barytverseifung  sowohl  als  auch 
einer  Verseifung  mit  alkoholischer  Kalilauge  wurde  auf  seine 
Fähigkeit,  Kupfer  zu  reduciren,  geprüft,  jedoch  stets  ohne 
Erfolg.  Die  reducirende  Substanz,  welche  neben  dem  lecithin- 
ähnlichen  Körper  im  Jecorin  vorhanden  war,  musste  also 
beim  Kochen  mit  Alkalien  zersetzt  worden  sein. 

Kochte  ich  das  Jecorin  jedoch  nur  10  Minuten  mit 
2V,proc.  Schwefelsäure,  so  schied  sich  aus  der  Lösung  eine 
braune  harzige  Masse  aus,  welche  abfiltrirt,  leicht  in  Aether 
löslich  war;  prüfte  ich  jetzt  die  wässerige  Lösung  auf  Reduction, 
so  fiel  ein  so  starker  Niederschlag  von  Kupferoxydul  aus,  dass 
ich  entschieden  den  Eindruck  gewann,  als  ob  die  Reductions- 
fahigkeit  vermehrt  wäre. 

Schon  im  Anfang  hatte  ich  den  Versuch  gemacht,  durch 
Behandlung  des  Jecorins  mit  salzsaurem  Phenylhydrazin  und 
essigsaurem  Natron  ein  Osazon  darzustellen,  jedoch  mit 
wechselndem  Erfolg. 


*)  Liebig's  Annahm,  Bd.  227,  S.  224. 
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Wenn  ich  jetzt  nach  der  Schwefelsäure-Behandlung  des 
Jecorins  mit  Baryumcarbonat  neutraüsirte,  abfiltrirte  und  das 
Filtrat  mit  salzsaurem  Phenylhydrazin  und  essigsaurem  Natron 
nach  der  Emil  Fischer' sehen  Vorschrift  versetzte,  dreiviertel 
Stunden  im  Wasserbade  erhitzte,  erhielt  ich  stets  den  cha- 
rakteristischen, an  Tannenzweige  erinnernden  Niederschlag, 
welcher  schon  in  der  Wärme  ausfiel.  Derselbe  bestand  unter 
dem  Mikroskop  aus  langen,  gelben,  in  Büscheln  bei  einander 
liegenden  Nadeln,  typischen  Osazonkrystallen.  Hierdurch 
war  das  Vorhandensein  einer  Zuckerart  im  Jecorin  erwiesen, 
bezw.  die  Möglichkeit,  durch  Hydrolyse  einen  Zucker  aus 
jenem  Körper  abzuspalten.  Um  den  Charakter  des  Zuckers 
näher  zu  bestimmen,  wurde  von  den  Osazonkrystallen  eine 
grössere  Menge  dargestellt,  dieselben  mit  Chloroform  gereinigt, 
getrocknet  und  auf  ihren  Schmelzpunkt  untersucht: 

Sie  schmolzen  bei  203—204°. 

Dieser  Schmelzpunkt  (204 — 205)  kommt  nur  dem  Glucosa- 
zon  zu,  bezw.  den  mit  ihm  identischen  Osazonen  der  Mannose 
und  der  Fructose. 

Charakteristisch  für  Mannose  ist  ihr  schwer  lösliches 
Phenylhydrazon.  Beim  Vermischen  der  kalten  wässerigen 
Mannose-Lösung  fällt  das  Hydrazon  als  krystallinischer  Nieder- 
schlag aus,  während  die  Hydrazone  der  übrigen  Zuckerarten 
meist  leicht  löslich  sind1). 

Bei  der  Behandlung  unserer  Substanz  mit  salzsaurem 
Phenylhydrazin  und  essigsaurem  Natron  konnte  eine  Krystalli- 
sation  des  Hydrazons  nicht  beobachtet  werden,  nur  das 
Osazon  fiel  nach  dreiviertelstündigem  Erwärmen  regelmässig 
aus.  Also  konnte  der  vom  Jecorin  abgespaltene  Zucker  keine 
Mannose  sein.  Bleibt  nur  noch  Fructose  und  Glucose.  Das 
Vorhandensein  der  ersteren  in  der  Leber  ist  jedoch  sehr  un- 
wahrscheinlich,  da  sie  mit  Ausnahme  beim  Diabetes  (Külz) 
überhaupt  noch  nicht  im  thierischen  Organismus  nach- 
gewiesen ist. 


*)  Meyer  und  Jacobson,  Lehrb.,  Bd.  I,  S.  877. 
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Ich  stehe  desshalb  nicht  an,  das  im  Jecorin  enthaltene 
Kohlehydrat  für  Glucose  anzusprechen.  Für  letztere  spricht 
übrigens  auch  die  Thatsache,  dass  das  Osazon  schon  in  der 
Wärme  ausgefallen  ist. 

IL 
Nebennieren-Substanz, 

Die  Nebennieren  wurden  in  der  gleichen  Weise  behandelt 
wie  die  Leber:  Grössere  Mengen1)  von  Rinds-  und  Pferde- 
Nebennieren  wurden  möglichst  gleich  nach  dem  Schlachten 
sorgfältig  von  Fett  und  Bindegewebe  befreit,  klein  geschnitten 
und  längere  Zeit  mit  96proc.  Alkohol  bei  Zimmertemperatur 
extrahirt,  der  Rückstand  des  Extractes  mit  absolutem  Alkohol 
behandelt,  dann  der  ungelöst  gebliebene  Rest  soweit  als  mög- 
lich in  Aether  gelöst.  Die  filtrirte  ätherische  Lösung  wurde 
mit  absolutem  Alkohol  versetzt.  Auch  hier  fiel  ein  dicker 
gelbbrauner  flockiger  Niederschlag  aus,  welcher  sich  am 
folgenden  Tage  gut  abgesetzt  hatte.  Die  Reinigung  wurde 
in  der  gleichen  Weise  vorgenommen  wie  beim  Jecorin,  die 
Substanz  über  Schwefelsäure  getrocknet. 

Diese  getrocknete  Substanz  hatte  nun  eine  grosse  Aehn- 
lichkeit  mit  Jecorin,  jedoch  fehlte  ihr  eine  der  hauptsächlichsten 
Eigenschaften  des  letzteren  vollständig:  Sie  reducirte  niemals 
Kupfer  in  alkalischer  Lösung.  Ferner  war  sie  im  Gegensatz 
zum  Jecorin  selbst  nach  monatelangem  Trocknen  in  Aether 
sehr  leicht  löslich. 

Die  Analyse  dieser  Substanz  gab  folgende  Resultate: 

1.  0,1996  gr.  im  offenen  Rohr  unter  Vorlage  von  Kupferoxyd  und  Blei- 
chromat  verbrannt,  ergaben  0,c033  gr.  C02  =  0,0827  gr.  G  =  41,43  °|0  G, 
und  0,1291  gr.  H20  =  0,0143  gr.  H  =  7,16  °/0  H. 

2.  0,1916  gr.,  nach  Hammarsten  behandelt,  gaben  0,0255  gr.  BaS04 
=  0,0035  gr.  S  =  1,8  °|0  S. 

3.  0,135  gr.  mit  Salpeter  und  Soda  verbrannt  etc.  gaben  0,023  gr.  Mg2Pa07 
=  0,006  gr.  P  =  4,44  °|0. 

4.  0,2284  gr.,  nach  Kjeldahl  behandelt,  ergaben  0,3°,'0  N. 

Es  wurde  nun  ebenso  wie  beim  Jecorin  auf  Lecithin 
untersucht,  und  zwar  mit  demselben  Erfolge :  Es  gelang  leicht, 


*)  Im  Ganzen  wurden  ca.  350 — 400  Nebennieren  verarbeitet. 
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durch  die  Verseifung  Fettsäuren,  Glycerinphosphorsäure,  sowie 
Cholin  darzustellen.  Das  Platindoppelsalz  des  letzteren  schien 
mir  jedoch  hier  in  weit  geringerer  Menge  vorhanden  zu  sein, 
als  beim  Jecorin,  ein  Umstand,  der  wohl  mit  dem  geringen 
Stickstoffgehalt  der  Substanz  in  Zusammenhang  steht. 

Dann  wurde  versucht,  durch  Behandlung  dieses  Körpers 
mit  verdünnter  Schwefelsäure  eine  Reductionsfähigkeit  zu  er- 
zielen. Zu  diesem  Ende  wurde  die  Substanz  mit  27,proc. 
Schwefelsäure  im  Kolben  mit  Rückflusskühler  2  Stunden  lang 
gekocht,  jedoch  ohne  Erfolg:  die  Lösung,  von  der  sich  ein 
Niederschlag  in  schwärzlichen  Flocken  abgeschieden  hatte, 
reducirte  nicht.  Das  Gemenge  wurde  etwas  eingedampft, 
mit  wenig  Wasser  in  ein  Glasrohr  gebracht,  letzteres  zu- 
geschmolzen und  5  Stunden  lang  im  Luftbade  auf  130°  er- 
hitzt. Jetzt  reducirte  die  Lösung  sehr  deutlich;  die  schwärz- 
lichen Flocken  waren  auch  jetzt  ungelöst  geblieben,  sie  wurden 
abfiltrirt,  in  Aether  leicht  gelöst  und  erwiesen  sich  nach  dem 
Verdunsten  des  letzteren  als  Fettsäuren. 

Die  schwefelsäurehaltige,  Kupfer  reducirende  Lösung 
wurde  mit  Baryumcarbonat  neutralisirt  und  filtrirt.  Das 
Filtrat  wurde  eingedampft,  mit  salzsaurem  Phenylhydrazin  und 
essigsaurem  Natron  im  Wasserbade  erhitzt.  Nach  7«~~8/*  Stun- 
den schied  sich  auch  hier  jener  charakteristische  Niederschlag 
aus,  welcher  sich  unter  dem  Mikroskop  aus  langen,  gelben 
Nadeln,  richtigen  Osazonkrystallen,  zusammengesetzt  erwies. 

Diese  Procedur  der  Zersetzung  mit  Schwefelsäure  wurde 
noch  mehrfach  wiederholt  bei  verschiedener  Goncentration  der 
Säure  und  verschiedenen  Hitzegraden:  Reduction  wurde 
häufiger  erzielt,  jedoch  erhielt  ich  niemals  wieder  die  schönen 
Osazonkrystalle  wie  beim  ersten  Mal. 

Jedenfalls  ist  es  aber  einmal  gelungen,  durch  energische 
Schwefelsäure-Behandlung  von  der  Nebennieren-Substanz  einen 
Zucker  abzuspalten,  welcher  sich  sowohl  durch  seine  Fähig- 
keit, Kupfer  in  alkalischer  Lösung  zu  reduciren,  als  auch  durch 
seine  Phenylhydrazin -Verbindung  als  solcher  documentirte. 
Der  Schmelzpunkt  des  Osazons  wurde  nicht  bestimmt 
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Fasse  ich  jetzt  kurz  die  Resultate  der  vorstehenden 
Untersuchungen  zusammen,  so  ergiebt  sich  Folgendes: 

Aus  dem  Alkoholextract  der  Leber  lässt  sich  ein  Körper, 
das  Jecorin  (D  rech  sei),  darstellen,  welcher  erstens  einen 
dem  Lecithin  ähnlichen  Körper  enthält,  und  aus  dem  sich 
zweitens  ein  Kohlehydrat,  und  zwar  Traubenzucker,  abspalten 
lässt.  Aus  dem  Alkoholextract  der  Nebennieren  lässt  sich 
eine  Substanz  gewinnen,  welche  ebenfalls  einen  lecithinartigen 
Körper  enthält,  dabei  die  Fähigkeit  hat,  nach  Säure-Behandlung 
einen  Zucker  abzuspalten,  somit  also  eine  erhebliche  Aehnlich- 
keit  "mit  dem  Jecorin  zeigt,  welche  noch  vergrössert  wird  durch 
die  gleiche  Art  der  Darstellung  und  durch  den  Schwefelgehalt. 

Während  aber  das  Jecorin  an  sich  schon  leicht  Kupfer 
in  alkalischer  Lösung  reducirt,  bedarf  es  bei  der  aus  Neben- 
nieren gewonnenen  Substanz  einer  energischen  Schwefelbäure- 
Behandlung,  um  die  gleiche  Reaction  hervorzurufen. 

Weitere  Unterschiede  der  Substanzen  liegen  darin,  dass 
ihre  Löslichkeitsverhältnisse  nach  dem  Trocknen  nicht  mehr 
die  gleichen  sind:  trockenes  Jecorin  ist  in  Aether  unlöslich, 
die  Nebennieren -Substanz  dagegen  leicht  löslich.  —  Eine 
andere  Differenz  ist  durch  die  procentuale  Zusammensetzung 
beider  Substanzen  gegeben;  jedoch  möchte  ich  auf  letzteren 
Punkt  kein  allzugrosses  Gewicht  legen,  da  ja  die  Zahlen  für 
das  Jecorin  bei  Drechsel  einerseits  und  bei  Baldi  anderer- 
seits erhebliche  Differenzen  zeigen,  und  somit  es  wohl  nicht 
sicher  ist,  ob  diese  Substanz  immer  die  gleiche  Zusammen- 
setzung hat,  also  schon  als  einheitlicher  Körper  genügend 
charakterisirt  ist. 

Welcher  Art  die  Verbindung  des  Kohlehydrates  mit  dem 
lecithinartigen  Körper  ist,  ob  überhaupt  eine  chemische  Ver- 
bindung vorhanden  ist,  ob  es  sich  nicht  vielmehr  um  eine 
mechanische  Niederreissung  des  einen  Körpers  durch  den 
andern  handelt,  das  weiter  zu  untersuchen  wäre  noch  von 
hohem  Interesse. 

Es  fragt  sich  ferner,  sind  wir  auf  Grund  der  oben 
notirten  Unterschiede  berechtigt,  den  Nebennierenkörper  als 
einen  von  Jecorin  ganz  verschiedenen  anzusehen? 
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Nach  den  Untersuchungen  von  Baldi  findet  sich  das 
reducirende  Jecorin  ausser  in  der  Leber  auch  in  der  Milz, 
im  Muskel,  im  Blut  und  im  Rohcerebrin;  die  Nebenniere  wäre 
also  nach  den  bisherigen  Untersuchungen  das  erste  Organ, 
welches  diesen  Körper  nicht  enthält,  dafür  aber  einen  ihm 
sehr  ähnlichen,  der  nicht  die  dem  Jecorin  charakteristische 
Eigenschaft,  nämlich  Kupfer  zu  reduciren,  zeigt,  sondern  der 
diese  Eigenschaft  erst  bekommt,  wenn  er  der  Schwefelsäure- 
Einwirkung  längere  Zeit  ausgesetzt  ist.  Somit  scheint  doch 
die  Nebenniere  eine  Sonderstellung  gegenüber  den  anderen 
Organen  einzunehmen. 

Ob  es  dagegen  nicht  gelingen  wird,  beide  Substanzen 
auf  einen  einzigen,  allen  Organen  gemeinschaftlichen  Körper 
zurückzuführen,  wäre  eine  weitere  Frage. 


Ueber  die  Verdaulichkeit  der  in  den  vegetabilischen  Futtermitteln 
enthaltenen  Pentosane. 


Von 

IL  Weiske. 


(Der  Redaction  zugegangen  am  16.  März  1895.) 


Durch  die  eingehenden  Untersuchungen  von  B.  T ol- 
le ns  u.  A.  wissen  wir  bekanntlich,  dass  in  den  pflanzlichen 
Futtermitteln  neben  den  Kohlenhydraten  mit  6  oder  einem 
Vielfachen  von  6  Atomen  C  auch  solche  Verbindungen  oft  in 
recht  erheblicher  Menge  vorkommen,  welche  nach  der  empiri- 
schen Formel  CBH804  zusammengesetzt  sind  und,  entsprechend 
ihren  5  Atomen  G,  als  Pentosane  bezeichnet  werden.  Durch 
Einwirkung  verdünnter  Mineralsäuren  etc.  gehen  diese  Pen- 
tosane unter  Wasser -Aufnahme  in  Zuckerarten,  sogen.  Pen- 
tosen, von  der  empirischen  Formel  CBHf0O5  über  und  ver- 
halten sich  also  in  dieser  Beziehung  analog  den  Kohlenhydraten 
von  der  empirischen  Formel  C6H10OB,  welche  bekanntlich 
gleichfalls  unter  H,0 -Aufnahme  in  Zucker  von  der  Formel 
C6H1206  übergeführt  werden  können. 

Die  bei  den  pflanzlichen  Futtermitteln  hauptsächlich  in 
Betracht  kommenden  Pentosen :  Arabinose  und  Xylose,  welche 
in  heissem  Wasser  leicht  löslich  sind,  besitzen  nach  den  Unter- 
suchungen von  F.  Stohmann  und  Langbein  eine  mole- 
kulare Verbrennungswärme  von  558,3  resp.  561,9  Gal.  oder 
pro  gr.  3722,0  resp.  3746,0  CaL,  während  diejenige  des  Trauben- 
zuckers 673,7  resp.  3742,6  Cal.  beträgt1). 


*)  Zeitschrift  f.  Biologie,  Bd.  XXXI,  S.  381. 
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Die  Bestimmung  dieser  Pentosane,  resp.  Pentosen  erfolgt 
nach  B.  Tollens  und  Flint1)  am  besten  durch  Kochen  der 
betreffenden  Substanzen  mit  verdünnter  Salzsäure,  Ueber- 
destilliren  des  aus  den  Pentosen  gebildeten  Furfurols  und 
Fällen  des  letzteren  durch  Phenylhydrazin*).  Das  hierbei 
entstandene  Furfurolhydrazon  wird  abfiltrirt,  gewogen  und 
aus  dem  Gewichte  desselben  die  Menge  der  ursprünglich  vor- 
handen gewesenen  Pentosane,  resp.  der  Pentosen,  berechnet. 

Nach  den  in  dieser  Richtung  von  B.  Tollens  u.  A. 
ausgeführten  Untersuchungen  sind  z.  B.  im  Weizenstroh  21,9O°/0 
und  in  den  Biertrebern  26,93  °/0  Pentosane  enthalten,  so  dass 
also  bei  Verabreichung  von  Rauhfutter  und  Cerealienkörnern 
von  unseren  landwirtschaftlichen  Hausthieren  voraussichtlich 
nicht  unbeträchtliche  Quantitäten  dieser  Pentosane  zur  Auf- 
nahme gelangen. 

Es  liegt  daher  die  Frage  nahe ,  ob ,  event.  in  welcher 
Höhe  diese  Pentosane  im  Verdauungsapparate  der  Thiere 
gelöst  und  dann  weiter  verwerthet  werden.  Am  Wahrschein- 
lichsten dürfte  wohl  die  Annahme  sein,  dass  sie,  ähnlich  wie 
die  Stärke  und  dergl.,  durch  Fermente  eine  Umwandlung  in 
Arabinose,  Xylose  etc.  erfahren,  als  solche  zur  Resorption 
gelangen  und  hierauf  oxydirt  werden,  also  der  Hauptsache 
nach  als  Heizstoffe,  sowie  als  eiweiss-  und  fettsparendes 
Material  im  thierischen  Organismus  Verwerthung  finden. 

Bereits  im  Jahre  1892  wurde  von  E.  Salkowski  und 
M.  Jastrowitz*)  über  eine  bisher  noch  nicht  beobachtete 
Zuckerart  berichtet,  welche  sich  im  Menschenharn  nur  unter 
gewissen  Umständen  vorfindet,  und  von  der  nach  den  an- 


*)  Landw.  Versuchs-Stationen,  Bd.  XLH,  S.  381. 

*)  Neuerdings  ist  von  Hotter,  resp.  C.  Gouncler  empfohlen 
worden,  an  Stelle  des  Phenylhydrazins  besser  Pyrogallol,  resp.  Phloro- 
glucin  zu  verwenden.  Dagegen  wird  von  Stift  ebenfalls  angegeben,  dass 
die  Bestimmung  der  Pentosane  nach  B.  Tollens  gute  Resultate  lieferte; 
er  fand  z.B.  in  frischen  Rüben  9,16 — 11,94  °|0,  in  frischen  Rübenschnitzeln 
18,43— 28,23  °|0,  in  Rapskuchen  5,92— 7,80  °|0 ,  in  Kleie  12,71— 14,79  %,. 
(Chemiker-Zeitung  1895,  S.  15). 

8)  Gentralblatt  f.  d.  medicin.  Wissenschaften  1892,  S.  337. 
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gestellten  Reactionen  und  dem  sonstigen  Verhalten  anzunehmen 
war,  dass  es  sich  um  eine  Pentose  und  zwar  um  Xylose  oder 
ß-Akrose  handelte. 

Hierauf  berichtete  W.  Ebstein')  (als  vorläufige  Mit- 
theilung) über  Versuche  mit  Arabinose  und  Xylose,  bei  denen 
sich  ergeben  hatte,  dass  diese  Pentosen,  sofern  sie  in  Dosen 
von  25  gr.  vom  Menschen  aufgenommen  werden,  unverändert 
im  Harn  wieder  zur  Ausscheidung  gelangen,  so  dass  also  an- 
zunehmen wäre,  dass  eine  Verwerthung  derselben  im  Organis- 
mus des  Menschen  nicht  erfolgt. 

Weiter  hat  E.  Salkowski*)  Versuche  über  das  Ver- 
halten der  Arabinose  im  Thierkörper  angestellt,  bei  denen 
es  sich  hauptsächlich  um  die  Frage  handelte,  ob  sich  nach 
Aufnahme  von  Arabinose  Glycogenbildung  in  der  Leber  nach- 
weisen lässt,  eventl.  von  welcher  Beschaffenheit  dieses  Glycogen 
in  diesem  Falle  ist.  Diese  Versuche  wurden  an  sieben  Kaninchen 
und  einem  Huhn  ausgeführt,  und  zwar  der  Art,  dass  die  Ver- 
suchstiere nach  5  resp.  6tägiger  Carenz  je  10  resp.  15  gr. 
Arabinose  in  2  Dosen  erhielten  und  alsdann  141/,  bis  19  Stun- 
den nach  der  2.  Dosis  getödtet  wurden  und  zur  Untersuchung 
gelangten.  Es  ergab  sich  hierbei,  dass  der  grösste  Theil  der 
aufgenommenen  Arabinose  schnell  und  sehr  vollständig  resorbirt 
worden  war,  und  dass  nur  etwa  f/8  unverändert  im  Harn  der 
Versuchsthiere  wieder  ausgeschieden  wurde.  Im  Blute  der 
betreffenden  Thiere  fand  sich  etwas,  in  den  Muskeln  dagegen 
reichlich  Arabinose  vor.  Die  Lebern  der  betreffenden  Thiere 
enthielten  mit  Ausnahme  eines  Falles,  bei  dem  die  Carenz 
6  Tage  gedauert  hatte,  Glycogen  und  zwar  0,595  bis  2,058  gr.f 
im  Mittel  1,228  gr.  Das  vorgefundene  Glycogen  war  das 
gewöhnliche  und  enthielt  keine  Spur  Pentose  beigemengt. 
E.  Salkowski  schliesst  hiernach,  dass  das  Kaninchen  die 
Pentosen  augenscheinlich  direct  oder  indirect  zu  verwerthen 
vermag,  während  der  Mensch  dieselben  nach  Ebstein's  Ver- 
suchen wieder  unverändert  ausscheidet. 


*)  Centralblatt  f.  die  medicin.  Wissenschaften,  1892,  S.  577. 
a)  Centralblatt  f.  die  medicin.  Wissenschaften,  1893,  S.  193. 
Zeitschrift  für  physiologische  Chemie.  XX.  33 
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Zu  den  gleichen  Ergebnissen  wie  E.  Salkowski  ge- 
langte auch  M.  Crem  er  bei  seinen  Versuchen  über  das  Ver- 
halten der  Pentosen  im  thierischen  Organismus1).  Er  fand, 
dass  Arabinose,  Xylose  und  die  Methyl -Pentose:  Rhamnose, 
bei  Kaninchen  und  Hühnern  die  Glycogenbildung  positiv  be- 
einflussen, dass  das  betreffende  Glycogen  das  gewöhnliche  war, 
und  dass  bei  Anstellung  der  Phloroglucinsalzsäure-Reaction 
dasselbe  keine  Spur  von  Pcntosanstreifen  im  Spectrum  gab. 

Gleichzeitig  hat  M.  Crem  er  auch  an  sich  selbst  einen 
Versuch  über  die  Resorption  der  Pentosen  (Arabinose)  an- 
gestellt, welcher  ihn  zu  dem  Resultat  führt,  dass  die  Pentosen, 
entgegen  der  Angabe  von  W.  Ebstein  auch  im  Körper  des 
Menschen  z.  Thl.  der  Zersetzung  anheimfallen  und  verwerthet 
werden.  Von  25  gr.  Arabinose,  welche  er  während  eines 
Tages  aufgenommen  hatte,  fand  er  noch  nicht  10  gr.  im  Harn 
wieder;  eine  Beobachtung,  die  in  ähnlicher  Weise  auch  von 
J.  Munk*)  gemacht  worden  ist. 

Im  Gegensatz  zu  E.  Salkowski  und  M.  Cremer  kommt 
J.  Frentzel8)  bei  der  Anstellung  ähnlicher  Versuche  zu  dem 
Resultat,  dass  sich  aus  den  Pentosen  (Xylose)  weder  direct 
noch  indirect  Glycogen  im  Organismus  der  Thiere  zu  bilden 
vermöge.  Derselbe  operirte  gleichfalls  mit  Kaninchen,  doch 
waren  diese  Versuchsthiere  durch  Strychnin  zuvor  sicher  voll- 
ständig glycogenfrei  gemacht,  durch  Schlafmittel  dauernd  in 
Ruhe  und  durch  warme  Decken  in  gleichmässiger  Temperatur 
gehalten  worden.  Aus  den  Resultaten  seiner,  unter  allen 
erforderlichen  Vorsichtsmassregeln  angestellten  Versuche  folgert 
Frentzel,  dass  Xylose  nicht  nur  kein  Glycogen  oder  einen 
diesem  ähnlichen  Körper  zu  bilden  vermag,  sondern  dass 
dieselbe  auch  nicht  einmal  im  Stande  ist,  den  Glycogenansatz 
im  Thierkörper  auf  indirectem  Wege  dadurch  positiv  zu  be- 
einflussen, dass  sie  in  Folge  eigener  Oxydation  ersparend  auf 
andere  direct  glycogenbildende  Stoffe  (z.  B.  Eiweiss)  wirkt 
und  auf  diese  Weise  etwa  Glycogen  zum  Ansatz  bringt. 

2)  Zeitschrift  f.  Biologie,  Bd.  XXIX,  S.  484. 

*)  Centralblatt  f.  d.  medicin.  Wissenschaften,  1894,  S.  83. 

8)  Archiv  f.  d.  ges.  Physiologie,  Bd.  56,  S.  273. 
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Schliesslich  haben  W.  E.  Stone  und  W.  J.  Jones1)  in 
den  von  Fütterungsversuchen  mit  Schafen  herrührenden  Proben 
der  verabreichten  Futtermittel  und  der  ausgeschiedenen  Fäces 
die  Pentosane  bestimmt,  indem  sie  je  5  gr.  Substanz  mit  Salz- 
säure von  1,06  gr.  spec.  Gew.  destillirten ,  bis  alles  gebildete 
Furfurol  in  die  Vorlage  übergegangen  war.  Hierauf  titrirten 
sie  das  im  Destillat  enthaltene  Furfurol  mit  Phenylhydrazin 
unter  Anwendung  von  Fehling' scher  Lösung  als  Indicator 
und  rechneten  den  gefundenen  Werth  mit  dem  Factor  1,38 
auf  Pentosan  um.  Die  nach  dieser  Methode  für  den  Pentosan- 
gehalt  erhaltenen  Resultate  schwankten  bei  den  verschiedenen 
Heusorten  zwischen  8,85  bis  16,16  °/0  und  für  die  entsprechen- 
den trockenen  Fäces  zwischen  3,26  bis  16,85°/0.  Aus  der 
Berechnung  der  im  Futter,  resp.  in  den  Fäces  enthaltenen 
Gesammtmenge  an  Pentosanen  kommen  die  Verfasser  zu  dem 
Resultat,  dass  von  den  im  Futter  aufgenommenen  Pentosanen 
44  bis  71°/0  verdaut  worden  waren*).  Ausserdem  hatten 
Versuche  von  W.  A.  Stone8),  bei  denen  2  Kaninchen  mit 
Weizenkleie  und  Roggenmehl  gefüttert  worden  waren,  er- 
geben, dass  von  den  in  diesen  Körnern  enthaltenen  Pentosanen 
58,93  resp.  62,46 °/0  verdaut  worden  waren,  und  dass  diese 
Verdaulichkeit  durch  Vermehrung  des  Futterproteins  merk- 
würdiger Weise  auf  40°/0  zurückging. 

Um  nun  weitere  Beiträge  in  dieser  Richtung  zu  liefern, 
wurden  auf  hiesigem  Institute  gleichfalls  Futtermittel,  welche 
bei  früheren  Fütterungsversuchen  Verwendung  gefunden  hatten, 
sowie  die  entsprechenden  Darmexcremente ,   welche  die  Ver- 


*)  Centralblatt  für  Agriculturchemie,  1893,  S.  677,  nach  Agricult 
Sience,  1893,  Bd.  7,  S.  6. 

2)  Leider  steht  mir  nur  das  Referat  und  nicht  die  Originalarbeit 
zur  Verfügung,  so  dass  es  mir  nicht  möglich  ist,  ein  bestimmtes  Urtheil 
darüber  zu  gewinnen,  in  wie  weit  diese  Untersuchungen  für  die  Beant- 
wortung der  Frage  ober  die  Verdaulichkeit  der  Pentosane  als  entscheidend 
anzusehen  sind.  Auffallend  ist  z.  B.,  dass  das  Gewicht  des  aus  Heu  be- 
stehenden Futters  pro  Schaf  zwischen  646,6  gr.  und  3221,0  gr.,  also  zwischen 
ganz  abnormen  Zahlen  schwankt. 

8)  Chemisches  Centralblatt,  1892,  S.  566;  nach  American  Chem. 
Journal,  XIV. 
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suchsthiere  bei  diesen  Versuchen  ausgeschieden  hatten,  nach 
der  bereits  Anfangs  erwähnten  Methode  von  B.  Tollen s  und 
Flint,  die  z.  Z.  wohl  als  die  zuverlässigste  angesehen  werden 
darf,  von  Herrn  Dr.  A.  Wicke  auf  ihren  Pentosan- Gehalt 
untersucht.  Als  Material  verwendete  man  einerseits  das 
Wiesenheu  und  den  Hafer,  sowie  die  Fäces  von  den  bereits 
früher1)  mitgetheilten  Versuchen  über  die  Frage,  ob  die  Auf- 
nahme des  Tränkwassers,  je  nachdem  sie  vor  oder  nach  dem 
Futterverzehr  stattfindet,  einen  Einfluss  auf  die  Ausnutzung 
des  Futters  oder  auf  den  Stickstoffumsatz  im  Körper  ausübt,  — 
andererseits  den  Hafer  sowie  die  Fäces  von  den  gleich- 
falls bereits  früher*)  mitgetheilten  Versuchen  über  die  Ver- 
daulichkeit des  normalen  und  des  zuvor  auf  100°  erhitzten 
Futters.  Erstere  Versuche,  welche  in  3  Perioden  zerfielen, 
waren  mit  2  Hammeln,  letztere,  aus  2  Perioden  bestehend, 
mit  2  Kaninchen  angestellt  worden. 

Bei  dem  Fütterungsversuche  mit  2  Hammeln  war  in 
allen  3  Perioden  genau  das  gleiche  Futter,  bestehend  aus 
800  gr.  lufttrockenem  =  706,72  gr.  wasserfreiem  Wiesenheu 
und  250  gr.  lufttr.  =  219,00  gr.  wasserfreiem  Hafer  ver- 
abreicht und  auch  thatsächlich  vollständig  consumirt  worden. 
Die  durchschnittliche  Menge  der  in  den  3  Perioden  pro  Tag 
entleerten  Darmexcremente  hatte  im  wasserfreien  Zustande  bei 
Hammel  I:  346,89  gr.  resp.  361,70  gr.  resp.  359,83  gr.  und  bei 
HammelH :  352,83 gr.  resp.  338,72  gr.  resp.  354,30 gr.  betragen. 
Die  Untersuchung  dieser  verwendeten  Futtermittel  und  der  ent- 
leerten Fäces  ergab  im  Mittel  zweier  Bestimmungen  auf  wasser- 
freie Substanz  berechnet  folgenden  Gehalt  an  Pentosanen: 


Pentosane. 

I  Pentosane. 

Wiesenheu 

Hafer 

Fäces,  Hammel  I,  Per.  I. 
»            »     II,     »   I. 

27,64  °|0 
15,55  » 

23,40  » 

Fäces.  Hammel  I,  Per.  II. 

»            »      II,     *    II. 

»                    I,     *  III. 

»      II,     »  IH. 

24,01  °f0 
23,07  > 
21,16  » 
21,69  » 

*)  Landw.  Versuchs-Stationen,  Bd.  XLV,  S.  311. 
*)  Landw.  Versuchs- Stationen,  Bd.  XLIV,  S.  475. 
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Bezüglich  dieser  Pentosanbestimmungen  sei  noch  Folgen- 
des bemerkt.  Während  das  Kochen  mit  verdünnter  Salzsäure 
von  bestimmtem  Gehalt  bei  den  Futtermitteln  stets  glatt  und 
ohne  weitere  Schwierigkeiten  verlief,  trat  bei  den  analogen 
Bestimmungen  in  den  Fäces,  welche  in  ganz  gleicher  Weise 
wie  die  betreffenden  Futtermittel  fein  pulverisirt  worden  waren, 
der  Uebelstand  auf,  dass  die  Substanz  beim  Destilliren  derart 
zu  stossen  anfing,  dass  Theile  derselben  mit  übergerissen  oder 
auch  der  Kolben  zertrümmert  wurde.  Verschiedene  Versuche, 
diesen  Uebelstand  zu  vermeiden,  wie  z.  B.  das  Einbringen 
von  Platin  etc.,  erwiesen  sich  als  erfolglos,  dagegen  ergab  sich 
schliesslich,  dass  durch  Einleiten  von  H-Gas  das  heftige  Stossen 
soweit  gemildert  werden  konnte,  dass  sich  die  Destillation 
ohne  Verlust  zu  Ende  führen  Hess.  Controllversuche  mit 
Futtermitteln,  bei  denen  die  Destillation  theils  mit,  theils  ohne 
Einleiten  von  H-Gas  erfolgte,  ergaben  übereinstimmende 
Resultate,  wogegen  beim  Einleiten  von  atmosphärischer  Luft 
an  Stelle  des  H  stets  eine  geringere  Furfurolmenge  erhalten 
wurde.  Wesentlich  erwies  sich  hierbei,  dass  das  Einleiten 
von  H  gut  regulirt  wird,  so  dass  möglichst  wenig  HCl-Dämpfe 
übergehen  und  die  Temperatur  stets  genau  die  gleiche,  nämlich 
160°  C.,  bleibt1). 

Mit  Hülfe  dieser  vorstehend  angegebenen  Zahlen  be- 
rechnet sich  nun  die  durchschnittliche  Menge  der  im  Futter 
der  beiden  Versuchsthiere  aufgenommenen,  sowie  der  in  ihren 
Darmkoth  wieder  ausgeschiedenen  Pentosanmengen  und  hieraus 
weiter  die  Verdaulichkeit  dieser  Substanzen  wie  folgt: 


H.I,  P.I. 

H.  II,  P.  I. 

H.  I,  P.  II. 

h.ii,  p.n. 

h.i,  p.iii.Ih.ii.p.iu. 

Im  Wiesenheu 

Im  Hafer 

195,34gr. 
34,05  » 

195,34gr. 
34,05  » 

195,34gr. 
34,05  » 

195,34gr 
34,05  » 

195,34  gr. 
34,05  » 

195,34gr. 
34,05» 

Summe  der  Pentosane. 
In  den  Fäces 

229,39  » 

229,39  » 
82,56  » 

229,39  » 
86,84  » 

229,39  » 
78,14  » 

229,39  » 
76,14  » 

229,39  » 
76,84» 

Verdaut 

»        .  •  • 

= 

146,83  » 
64,0  °f0 

142,55  » 
62,2  °|0 

151,25» 
65,9  o/o 

153,25  » 

66,8  °;0 

152,55  » 
66,5  °/0 

*)  In  Folge  der  vielen  hierbei  Anfangs  missglückten  Bestimmungen 
fehlte  es  schliesslich  bei  Hammel  I,  Per.  I  an  Material  zur  Pentosanbestimmung. 
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Wir  ersehen  aus  vorstehenden  Resultaten,  dass  die  beiden 
Versuchsthiere  die  in  ihrem  Futter  enthaltene  Pentosane,  deren 
Gesammtmenge  pro  Tag  nahezu  7*  Kgr.  betrug,  ungefähr 
gleich  hoch  verdaut  hatten,  und  dass  es  in  Betreff  der  Aus- 
nutzung auch  bezüglich  dieses  Futterbestandtheiles  ohne  be- 
merkenswerthen  Einfluss  war,  ob  das  Tränkwasser  ad  libitum, 
vor  oder  nach  der  jedesmaligen  Futteraufnahme  gereicht  wurde. 
Im  Mittel  aller  3  Perioden  gelangten  durch  die  beiden  Hammel 
durchschnittlich  65,1  °/„  von  den  im  Heu  und  Hafer  enthaltenen 
Pentosanen  zur  Verdauung. 

Bei  dem  Fütterungsversuche  mit  2  Kaninchen  war  eben- 
falls während  der  ganzen  Versuchszeit  stets  das  gleiche  Futter, 
nämlich  80  gr.  lufttr.  =  75,61  gr.  trockener  Hafer  pro  Tag 
und  Kopf  verabreicht  und  auch  thatsächlich  vollständig  auf- 
gefressen worden.  Ein  Unterschied  hatte  nur  insofern  zwischen 
der  1.  und  2.  Periode  bestanden,  als  der  zu  verfütternde  Hafer 
im  ersteren  Falle  bei  Kaninchen  II,  im  letzteren  bei  Kaninchen  I 
vor  dem  Verzehr  längere  Zeit  auf  100°  C.  erhitzt  worden 
war.  Die  durchschnittliche  Menge  der  in  den  2  Versuchs- 
perioden von  den  beiden  Kaninchen  entleerten  trockenen  Dann- 
excremente  betrug  pro  Tag  und  Thier  bei  Kaninchen  1 :  19,88  gr. 
resp.  18,61  gr.  und  bei  Kaninchen  II:  18,55  grsp.  18,78  gr. 

Der  Pentosangehalt  des  bei  diesem  Versuche  verfütterten 
Hafers  ergab  sich  auf  Trockensubstanz  berechnet  im  Mittel 
zu  18,51  °/o>  derjenige  der  Darmexcremente  bei  Kaninchen  I 
zu  33,93  °/0  resp.  34,39  °/0  und  bei  Kaninchen  II  zu  33,40 °/0 
resp.  34,79  °/0-  Unter  Zugrundelegung  dieser  Resultate  be- 
rechnet sich  jetzt  die  durchschnittlich  pro  Tag  aufgenommene 
resp.  in  den  Fäces  ausgeschiedene  Gesammtmenge  der  Pentosane 
und  hieraus  weiter  deren  Verdaulichkeit  folgendermaassen : 


Pentosane  im: 

K.  I,  P.  I. 

k.  n,  p.  i. 

k.  i,  p.  n. 

k.  i,  p.  n. 

Hafer 

Fäces 

14,00  gr. 
6,74  » 

14,00  gr. 
6,20  » 

14,00  gr. 
6,40  » 

14,00  gr. 
6,53  » 

Verdaut   

»         

7,26  > 
51,86  °|0 

7,80  » 
55,72  °|0 

7,60  » 
54,30  °|0 

7,47  » 
53,36  % 
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Auch  bei  diesem  Fütterungsversuche  mit  Kaninchen 
stimmen  die  Verdauungscoefficienten  für  die  Pentosane  an- 
nähernd überein  und  betragen  im  Mittel  53,81  °/0.  Die  im 
Hafer  enthaltenen  Pentosane  scheinen  demnach,  ein  ungefähr 
gleiches  Verdauungsvermögen  bei  Schaf  und  Kaninchen  voraus- 
gesetzt, etwas  weniger  verdaulich  zu  sein  als  diejenigen  des 
Wiesenheus. 

Wennschon  nun  aus  diesen  Versuchen  mit  Bestimmtheit 
angenommen  werden  kann,  das  ein  grosser  Theil  der  im  Futter 
der  Herbivoren  enthaltenen  Pentosane  im  Körper  dieser 
Thiere  zur  Verdauung  und  Resorption  gelangt,  so  darf  doch 
daraus  noch  nicht  mit  der  gleichen  Bestimmtheit  geschlossen 
werden,  dass  dieser  in  den  Fäces  nicht  wieder  erscheinende 
Antheil  auch  thatsächlich  als  Nahrungsstoflf  zur  vollen  Ver- 
werthung  im  Körper  kommt.  Denn  wie  bereits  früher  hervor- 
gehoben wurde,  hat  man  auch  im  Harn  Pentosen  nach- 
gewiesen *),  und  ausserdem  wäre  es  nicht  ausgeschlossen,  dass 
ähnlich  wie  bei  der  Cellulose  des  Futters  ein  Theil  im  Darm 
durch  Mikroorganismen  in  minderwerthige  oder  werthlose 
Producte  zerfallt,  so  dass  auch  hierdurch  der  Nährwerth  dieses 
Futterbestandtheiles  eventl.  mehr  oder  weniger  herabgedrückt 
werden  könnte. 

Thierchemisches  Institut  der  Universität  Breslau, 
im  März  1895. 


*)  Die  von  uns  wiederholt  vorgenommenen  Prüfungen  des  Harns 
von  Schafen  und  Kaninchen  ergaben  bei  Heu-  und  Haferfütterung  aller- 
dings meist  nur  schwache  Pentosan-  resp.  Furfurol-Reaction ,  aus  denen 
geschlossen  werden  konnte,  dass  der  Harn  in  diesen  Fällen  nur  sehr 
wenig  furfurolliefernde  Substanzen  enthielt. 


Ueber  das  Chitosan. 

Von 

T.  Araki. 


(Aus  dem  physiologisch -chemischen  Institut  in  Strasburg.) 
(Der  Redaction  zugegangen  am  21.  März  1895.) 


Beim  Erhitzen  des  Chitins  mit  Aetzkali  und  ein  wenig 
Wasser  im  Oelbade  auf  180°  hat  Prof.  Hoppe-Seyler  einen 
Körper  erhalten,  der  die  unveränderte  Form  der  Chitinstücke 
zeigt,  aber  sich  dadurch  vom  Chitin  unterscheidet,  dass  er 
in  verdünnten  Säuren  sehr  leicht  löslich  ist  und  aus  dieser 
Lösung  durch  Alkalilauge  vollständig  ausgefallt  wird.  Dieser 
Körper  wurde  mit  dem  Namen  Chitosan  belegt.  Weitere 
Untersuchungen  über  das  Chitosan  wurden  von  Ch.  Fischer 
im  hiesigen  Institut  begonnen  und  von  mir  forlgesetzt.  Das, 
was  in  der  Arbeit  von  Ch.  Fischer  erwiesen  ist,  wird  als 
von  ihm  bereits  constatirt  in  folgender  Mittheilung  angegeben1). 

I.  Die  Zusammensetzung  und  Eigenschaften  des  Chitosans. 

Um  das  Chilosan  zu  gewinnen,  verfuhr  ich  wie  folgt: 

Portionen  von  30—35  gr.  Chitin  auf  bekannte  Weise 

aus  Hummerpanzern  dargestellt,  werden  in  einer  Retorte  mit 

10  fächern  Gewicht  festen  Aetzkalis  und  ein  wenig  Wasser 


x)  Ber.  d.  deutsch,  ehem.  Gesellsch.,  1894,  S.  3329,  sind  von  Hoppe- 
Seyler  bereits  die  wesentlichsten  Resultate  seiner  früheren  das  Chitin 
und  Chitosan  betreffenden  Untersuchungen,  sowie  der  Versuche  von 
Gh.  Fischer  im  Zusammenhange  mit  anderen  noch  ungelösten  Aufgaben 
kurz  geschildert,  dann  in  den  Berichten  1895,  Bd.  28,  S.  82,  die  von  mir 
weitergeführten,  hier  näher  zu  beschreibenden  Arbeiten  in  dieser  Richtung 
in  ihren  Resultaten  erwähnt. 
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versetzt,  einige  Zeit  im  Oelbade  bis  auf  180°  erhitzt,  wobei 
nicht  geringe  Menge  Ammoniak,  nach  dem  Geruch  zu  urtheilen, 
sich  entwickelt,  ohne  dass  jedoch  eine  Gasentwickelung  aus 
dem  geschmolzenen  Kali  sich  bemerkbar  macht.  Nachdem  die 
geschmolzene  Masse  vollkommen  abgekühlt  ist,  wird  dieselbe 
mit  Wasser  behandelt,  durch  Asbest  filtrirt  und  dann  der 
Rückstand  so  lange  mit  Wasser  ausgewaschen,  bis  das  Filtrat 
nicht  mehr  alkalisch  reagirt.  Das  so  bereitete  Chitosan  wird 
noch  einmal  durch  Auflösen  in  verdünnter  Essigsäure,  Aus- 
fallen mit  Natronlauge  und  anhaltendes  Waschen  mit  Wasser 
gereinigt. 

Zu  den  Analysen  diente  das  bei  115 — 120°  bis  zum 
constanten  Gewicht  getrocknete  Chitosan.  Die  Verbrennungen 
erfolgten  im  Luft-  und  Sauerstoffstrom  mit  Kupferoxyd  bei 
vorgelegten  Kupferspiralen.  Der  Gehalt  an  Stickstoff  wurde 
nach  der  Methode  von  Kjeldahl  bestinimt. 

1.  0,3838  gr.  Substanz  ergaben  0,6154  gr.  G02  entsprechend  0,1678  gr.  G 
=  43,72  °f0. 

2.  0,2430  gr.  Substanz  ergaben  0,3898  gr.  C02  entsprechend  0,1063  gr.  G 
=  43,74  % 

Bei  beiden  Analysen  sind  die  Wasserstoffbestimmungen 
zu  niedrig  ausgefallen. 

3.  0,3435  gr.  Substanz  ergaben  0,5545  gr.  CO,  entsprechend  0,1512  gr.  G 
=  44,00  °|0  und  0,2090  gr.  Ha  O  entsprechend  0,0232  gr.  H2  =  6,75  %>. 

4.  0,2285  gr.  Substanz  ergaben  0,3687  gr.  C02  entsprechend  0,1003  gr.  G 
=  43,89  °/0  und  0,1390  gr.  H2  0  entsprechend  0,0154  gr.  H2  =  6,73  °|0. 

5.  0,1703  gr.  Substanz  ergaben  0,2755  gr.  G02  entsprechend  0,0751  gr.  G 
=  44,09  °|0  und  0,1000  gr.  H20  entsprechend  0,0111  gr.  H2  =  6,51  °/0. 

Die  mitgetheilten  5  Analysen  wurden  mit  dem  nicht 
durch  Auflösen  in  verdünnter  Essigsäure  u.  s.  w.  gereinigten 
Chitosan  ausgeführt,  während  zu  folgenden  7  Analysen  das 
gereinigte  verwendet  wurde. 

6.  0,2290  gr.  Substanz  ergaben  0,3660  gr.  C02  entsprechend  0,0998  gr.  G 
=  43,58  °/0  und  0,1400  gr.  H20  entsprechend  0,0155  gr.  H2  =  6,76  °|0. 

7.  0,3055  gr.  Substanz  ergaben  0,4900  gr.  C02  entsprechend  0,1336  gr.  G 
=  43,73  °/0  und  0,1840  gr.  H2  0  entsprechend  0,0205  gr.  H2  =  6,69  °|0. 
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8.  0,5270  gr.  Substanz  ergaben  0,0392  gr.  N2  =  7,43  °'0. 

9.  0,5520  »     »      »  0,0434  »   »  =  7,68  » 

10.  0,5760  »     »      »  0,0442  »   »  =  7,68  » 

11.  0,4120  »     »      »  0,0308  »   »  =  7,47  » 

12.  0,3250  »     »      »  0,0243  »   »  =  7,47  » 


Es  wurden  gefunden: 


l. 

2. 

3. 

4. 

5. 

6. 

7.     |     8. 

9.    |    10. 

n. 

12. 

Mittel. 

c 

43,72 

43,74  4i,00 

43,89 

44,09 

43,58  43,73 

43,82 

H 

— 

— 

6,75 

6,73 

6,51 

6,76 

6,69 

6,68 

N 

7,43 

7,68 

7,68 

7,47 

7,47 

7,55 

Die  Analysen  stimmen,  wie  aus  der  obigen  Zusammen- 
stellung zu  ersehen  ist,  ziemlich  gut  miteinander  überein.  Aus 
den  Mittelwerthen  berechnet  sich  folgende  Formel:  CyH^NO, 
oder  C14H„N8O10. 


Berechnet: 

Gefunden 

c 

43,97  °|0 

43,82  °/0 

H 

6,80  » 

6,68  » 

N 

7,32  » 

7,55  » 

Chitin  ist  seit  seiner  Bearbeitung  von  G.  Schmidt 
von  Städeler,  Ledderhose,  Sundwik1)  sehr  vielfach 
analysirt.  Fast  alle  Analysen  haben  einen  viel  höheren 
N-  Procent  -Gehalt  ergeben,  als  die  Analyse  von  Städeler. 
Dieser  letzteren  hat  man  mit  Unrecht  wenig  Vertrauen  ge- 
schenkt, weil  man  die  an  sich  vortreffliche  Methode  der  Stick- 
stoffbestimmung von  Will-Varrentrapp  nicht  richtig  aus- 
führte und  demgemäss  falsch  beurtheilte.  Städeler  hat  sein 
Chitinpräparat  durch  anhaltendes  Auskochen  mit  verdünnter 
Schwefelsäure  offenbar  sehr  gut  von  Eiweissstoffen  gereinigt 
und  desshalb  bei  der  Bestimmung  ganz  richtige  Resultate 
erhalten.  Schmiede berg8)  hat  dann  zuerst  die  empirische 
Formel  von  Städeler  C9H1BN06  oder  deren  Verdoppelung 


*)  C.  Schmidt,  Zur  vergleichenden  Physiologie  der  wirbellosen 
Thiere,  Braunschweig  1845.  Städeler,  Ann.  d.  Ghem.  u.  Pharm.,  Bd.  1 11, 
S.  21.  Ledderhose,  diese  Zeitschr.,  Bd.  II,  S.  213.  Sundwik, 
ebendas.,  Bd.  V,  S.  384. 

2)  Arch.  f.  experim.  Pathologie  u.  Pharmacologie,  Bd.  28,  S.  385. 
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G18HS0NOls  einer  Gleichung  zu  Grunde  gelegt,  nach  welcher 
aus  1  Mol.  Chitin  unter  Aufnahme  von  4  Mol.  Wasser  durch 
Salzsäure  neben  3  Mol.  Essigsäure  2  Mol.  Glycosamin  ent- 
stehen sollen.  Ich  habe  es  unter  diesen  Verhältnissen  nicht 
für  überflüssig  gehalten,  noch  einige  Analysen  von  Chitin 
auszuführen,  und  folgende  Werthe  erhalten: 


l. 

2. 

3. 

4. 

5. 

6. 

7. 

Mittel. 

Be- 
rechnet. 

c  .    . 

46,19 

46,20 

46,29 

46,11 

46,08 

«_ 



46,17 

46,35 

H  .     . 

6,68 

6,40 

6,40 

6,29 

6,58 

— 

— 

6,47 

6,44 

N  .     . 

" 

~~ ~ 

~ 

6,31 

6,39 

6,35 

6,01 

Nimmt  man  an,  dass  die  Formel  C^E^NjO,,  dem 
Chitin  zukommt,  so  vollzieht  sich  die  Bildung  von  Chitosan 
aus  Chitin  gemäss  der  folgenden  Gleichung: 

CAN.O,,  +  2  H,0  =  C^H«.^,,  +  2  (C.H.O.). 

In  der  That  hat  Hoppe-Seyler  bereits  mit  Sicherheit 
nachgewiesen,  dass  beim  Erhitzen  des  Chitins  mit  Aetzkali 
Essigsäure  neben  Chitosan  entsteht  und  von  Ch.  Fischer 
ist  diese  Spaltung  gleichfalls  unzweifelhaft  erkannt,  dagegen 
fehlt  noch  die  quantitative  Bestimmung  der  neben  dem  Chitosan 
gebildeten  Essigsäure.  Um  diese  Frage  sicher  zu  entscheiden, 
wurden  die  folgenden  Versuche  ausgeführt. 

1.  Versuch.  2,1755  gr.  Chitin  wurden  mit  dem  lOfachen 
Gewicht  Aetzkalis  und  ein  wenig  Wasser  im  Oelbade  auf  180° 
erhitzt.  Nach  dem  Erkalten  wurde  die  geschmolzene  Masse 
in  Wasser  gelöst  und  so  weit  mit  Wasser  verdünnt,  bis  die 
Lösung  ungefähr  einer  zweiprocentigen  Kalilauge  entsprach. 
Diese  Lösung  wurde  durch  ein  gehärtetes  Filter  abfiltrirt  und 
der  Rückstand  oft  mit  Wasser  ausgewaschen.  Nachdem  das 
kalifreie  Chitosan  vom  Filter  in  eine  gewogene  Schale  gebracht 
war,  wurde  dasselbe  zunächst  auf  dem  Wasserbade,  dann  im 
Trockenschrank  bei  120°  bis  zum  constanten  Gewicht  ge- 
trocknet und  nach  dem  Erkalten  gewogen. 
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Um  die  Essigsäure  möglichst  quantitativ  zu  gewinnen, 
wurde  die  vom  Chitosan  abfillrirte  Flüssigkeit  mit  dem  Wasch- 
wasser vereinigt,  mit  Schwefelsäure  stark  angesäuert,  der 
Destillation  unterworfen  und  dieselbe  so  lange  fortgesetzt,  bis 
das  Destillat  nicht  mehr  sauer  reagirte.  Die  mit  den  Wasser- 
dämpfen übergegangene  Essigsäure  wurde  in  Barytwasser  auf- 
gefangen und,  nachdem  das  überschüssige  Baryum  durch  CO,- 
Strom  und  Abfiltriren  entfernt  war,  als  Baryumacetat  gewogen. 

Es  wurden  gefunden:  1,7030  gr.  Chitosan  und  1,1514  gr. 
Baryumacetat  =  0,5418  gr.  Essigsäure.  Nach  der  oben  an- 
gegebenen Gleichung  sollen  2,1755  gr.  Chitin  liefern:  1,7833  gr. 
Chitosan  und  0,5678  gr.  Essigsäure. 


Berechnet: 

Gefunden 

Chitosan  .     . 

.     1,7833  gr. 

1,7030  gr. 

Essigsäure    . 

.    0,5678  » 

0,5418  » 

2.  Versuch.  4,2100  gr.  Chitin  wurden  ebenso  behandelt, 
wie  im  ersten  Versuche.  Zum  Abfiltriren  der  alkalischen 
Lösung  wurde  jetzt  statt  des  gehärteten  Filters  ein  gewöhn- 
liches, vorher  gewogenes  verwendet  und  das  Chitosan  mit 
demselben  gewogen. 

Es  wurden  gefunden :  3,3120  gr.  Chitosan  und  2,1665  gr. 
Baryumacetat  =  1 ,0020  gr.  Essigsäure. 


Berechnet: 

Gefunden: 

Chitosan  .     . 

.    3,4920  gr. 

3,3120  gr. 

Essigsäure    . 

.     1,0970  » 

1,0020  » 

Das  nach  beschriebenem  Verfahren  erhaltene  Chitosan 
stellt  eine  gelbliche  amorphe  Masse  dar.  Es  ist  absolut  un- 
löslich in  Wasser  und  in  verdünnter  Alkalilauge.  In  sehr 
verdünnter  Salzsäure  oder  in  Essigsäure  löst  es  sich  sehr 
leicht  auf  und  wird  aus  dieser  Lösung  durch  Alkalilauge  un- 
verändert ausgefällt. 

Mit  sehr  verdünnter  Jodlösung  färbt  sich  das  Chitosan 
intensiver  violett  und  verliert  diese  Färbung  auch  beim  an- 
haltenden Waschen  mit  Wasser  nicht,  während  bei  gleicher 
Behandlung  das  Chitin  nur  bräunliche  Farbe  annimmt,  die 
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beim  Waschen  mit  Wasser  leicht  verblasst  und  schliesslich 
verschwindet. 

Eine  Chitosanlösung  in  verdünnter  Essigsäure  dreht  die 
Ebene  des  polarisirten  Lichtes  nach  links.  Der  Freundlichkeit 
des  Herrn  Prof.  Hoppe-Seyler  verdanke  ich  folgende  Mit- 
theilungen über  specifische  Drehung  des  Chitosans,  die  noch 
nicht  publicirt  sind. 


Spec.  Gewicht 
der  Lösung. 

In  100  cbcm. 
Lösung 
Chitosftn. 

Drehung  im 
200  mm.-Rohr. 

Drehung  im 
100  mm.-Rohr. 

Wd 

1,00596  gr. 
bei  15,0°  G. 

1,3380  gr. 
1,3391  » 

—  0,4795  gr. 
bei  5,1°  C. 

—  0,2397  gr. 

—  17,°9155 
— 17,°710 

II.   Verhalten  des  Chitosans  gegen  Essigsäureanhydrid. 

Gh.  Fischer  erhitzte  das  Ghitosan  mit  Essigsäure- 
anhydrid im  zugeschmolzenen  Rohr  auf  135°  und  erhielt  dabei 
einen  Körper,  der  in  der  Form  ebenso  unverändert  ist,  wie 
bei  der  Umwandlung  der  Chitinstucke  in  Ghitosan  die  Form 
auch  mikroskopisch  erhalten  bleibt  und  in  seinem  Verhalten 
gegen  Reagentien  keinen  Unterschied  vom  Chitin  erkennen 
lässt,  nämlich  völlig  unlöslich  in  verdünnten  Säuren  ist  und 
mit  Jodjodkaliumlösung  keine  violette  Färbung  giebt.  Beim 
Schmelzen  mit  Kali  wird  er  wie  das  Chitin  in  Chitosan  und 
Essigsäure  gespalten. 

Um  die  Zusammensetzung  des  in  Rede  stehenden  Körpers 
zu  ermitteln,  habe  ich  folgende  Analysen  ausgeführt: 

1.  0,3700  gr.  Substanz  ergaben  0,6460  gr.  COa  entsprechend  0,1762  gr.  C 
=  47,62  °/0  und  0,2040  gr.  H2  O  entsprechend  0,0227  gr.  H2  =  6,13  °/0. 

2.  0,2595  gr.  Substanz  ergaben  0,0132  gr.  N8  =  5,08  °|0. 

3.  0,1905  gr.  Substanz  ergaben  0,3375  gr.  CO,  entsprechend  0,0920  gr.  C 
=  48,29  °/0  und  0,1090  gr.  H20  entsprechend  0,0121  gr.  H2  =  6,35  °|0. 

4.  0,3378  gr.  Substanz  ergaben  0,0176  gr.  N2  =  5,22  °|0. 


1. 

2. 

8. 

4. 

c I 

47,64 

— 

48,29 

— 

H, 

6,13 

— 

6,35 

— 

N, 

— 

5,08 

— 

5,22 

504 

Zu  den  ersten  zwei  Analysen  diente  das  Präparat  von 
Ch.  Fischer,  welches  ziemlich  viel  Asche  enthielt;  die  letzten 
zwei  Analysen  wurden  mit  der  von  mir  dargestellten  Substanz 
ausgeführt. 

Es  lässt  sich  nicht  verkennen,  dass  der  erwähnte  Körper 
dem  Chitin  sehr  nahe  steht.  Dennoch  kann  von  einer  Identität 
nicht  die  Rede  sein,  soweit  es  sich  um  die  analysirten  Pro- 
ducte  der  Behandlung  mit  Essigsäureanhydrid  handelt,  da  die- 
selben Verbindungen  des  Chitosans  mindestens  3  Acetylgruppen 
enthalten  C14Hf8(C,H8O)8N,O10  (berechnet  G  47,24°/0,  H  6,3°/0, 
N5,51°/0),  während  das  Chitin  nur  deren  2  liefert.  Es  wird 
hierüber  unten  noch  die  Rede  sein.  Von  Ch.  Fisr.her  wurde 
eine  entsprechende  Verbindung  mit  Propionsäureanhydrid  dar- 
gestellt, welche,  abgesehen  von  dem  entsprechend  höheren 
Gehalt  des  Propionyls  an  C  und  H  dieselben  Verhältnisse  zeigte, 
als  die  Acetylverbindungen. 

III.  Spaltung  des  Chitosans  durch  Salzsäure. 

Kocht  man  das  Chitosan  mit  concentrirter  Salzsäure,  so 
beginnt  sofort  die  Spaltung,  die  in  einigen  Stunden  vollendet 
ist.  Unter  den  Spaltungsproducten  wird  zunächst  eine  schön 
krystallisirte  Substanz  bemerkt,  die  alle  Eigenschaften  des 
salzsauren  Glycosamins  besitzt.  Neben  dieser  Substanz 
lassen  sich  Ameisensäure  und  Essigsäure  nachweisen. 

Da  die  Bildung  von  Glycosamin  aus  dem  Chitosan  die 
grösste  Bedeutung  für  die  Beurtheilung  der  Structur  desselben 
besitzt,  so  habe  ich  in  dieser  Richtung  eine  Reihe  von  Unter- 
suchungen angestellt. 

1.  Versuch.  3,2225  gr.  Chitosan  wurden  4  Stunden 
mit  30  ebem.  concentrirter  Salzsäure  im  zugeschmolzenen  Rohre 
auf  110°  erhitzt.  Nach  dem  Erkalten  wurde  das  Rohr  geöffnet, 
der  braunschwarze  Inhalt  in  einen  Kolben  gegossen  und  danach 
unter  Zusatz  von  400  ebem.  Wasser  so  lange  der  Destillation 
unterworfen,  bis  das  Destillat  300  ebem.  betrug.  Um  flüchtige 
Producte  möglichst  vollständig  zu  gewinnen,  wurde  die  Destil- 
lation 4  Mal  unter  gleichen  Bedingungen  wiederholt. 
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Die  Destillate,  welche  in  Barytwasser  aufgefangen  waren, 
wurden  durch  Durchleiten  von  CO,  und  Fillriren  vom  über- 
schüssigen Baryt  befreit  und  auf  dem  Wasserb^de  eingedampft. 
Das  erhaltene  Baryumsalz  enthielt  eine  nicht  unerhebliche 
Menge  Salzsäure  und  wurde  desshalb  wieder  in  Wasser  gelöst, 
mit  verdünnter  Schwefelsäure  zerlegt,  aus  der  von  BaSO,  ab- 
filtrirten  Flüssigkeit  die  Salzsäure  durch  Silberoxyd  entfernt 
und  das  gelöste  Silber  durch  Barytwasser  ausgefallt.  Die 
silberfreie  Lösung,  aus  der  der  überschüssige  Baryt  durch  CO, 
beseitigt  wurde,  gab  nach  dem  Eindampfen  auf  dem  Wasser- 
bade 0,525  gr.  schön  krystallisirtes  Baryumsalz. 

Der  in  Wasser  lösliche  Theil  des  Destillationsrückstandes 
wurde  zunächst  von  der  abgeschiedenen  Huminsubstanz 
abfiltrirt  und  dann  durch  Abdampfen  auf  dem  Wasserbade 
von  überschüssiger  Salzsäure  befreit.  Die  Quantität  der  ge- 
wonnenen krystallisirten  Substanz  betrug  2,9385  gr. 

2.  Versuch.  3,8545  gr.  Chitosan  wurden  genau  so 
behandelt,  wie  im  ersten  Versuche.  Es  wurden  gefunden: 
0,4485  gr.  Baryumsalz  und  3,0235  gr.  krystallisirter  Substanz. 

3.  Versuch.  5,4675  gr.  Chitosan  wurden  2  Stunden 
lang  mit  50  cbcm.  concentrirter  Salzsäure  im  zugeschmolzenen 
Rohre  auf  110°  erhitzt,  im  Uebrigen  ebenso  behandelt,  wie 
in  den  oben  geschilderten  Versuchen.  Es  wurden  gefunden: 
1,0740  gr.  Baryumsalz  und  5,0030  gr.  krystallisirter  Substanz. 

Um  die  Natur  des  erhaltenen  Baryumsalzes  zu  ermitteln, 
wurde  dasselbe  bei  120°  bis  zum  constanten  Gewicht  ge- 
trocknet und  zur  Analyse  verwendet. 

0,2780  gr.  Substanz  ergaben  0,2590  gr.  BaS04  entsprechend  0,1522  gr.Ba 

=  54,74  °|0. 

Diese  gefundenen  Zahlen  stimmen  weder  mit  ameisen- 
saurem noch  mit  essigsaurem  Baryum  überein,  stehen  aber 
letzterem  Salze  nahe.  Da  die  wässerige  Lösung  vom  Baryum- 
salze  charakteristische  Reactionen  der  Ameisensäure  gab,  so 
war  es  sehr  wahrscheinlich,  dass  es  sich  um  eine  Mischung 
von  zwei  Salzen,  essigsaurem  und  ameisensaurem  Baryum 
gehandelt  hat. 
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Um  die  Ameisensäure  zu  zerstören  und  reines  essigsaures 
Salz  darzustellen,  wurde  das  Baryumsalz  in  Wasser  gelöst, 
mit  verdünnter  Schwefelsäure  zerlegt,  filtrirt  und  das  Filtrat 
in  einem  mit  Rückflusskühler  versehenen  Kolben  mit  Silber- 
oxyd erhitzt.  Aus  der  vom  überschüssigen  Silberoxyd  ab- 
filtrirten  Flüssigkeit  wurde  das  gelöste  Silber  durch  Aetzbaryt 
ausgefallt  und  der  Ueberschuss  von  dem  letzteren  durch  CO, 
entfernt.  Nach  dem  vollständigen  Eindampfen  der  baryum- 
carbonatfreien  Lösung  blieb  eine  schön  krystallisirte  Substanz 
zurück,  die  bei  der  Analyse  sich  als  Baryumacetat  erwies. 

0,3255  gr.  Substanz  ergaben  0,2980  gr.  BaS04  entsprechend  0,1750  gr.  Ba 

=  53,76  °|0. 


Berechnet 
für  Ba(C2Hs02)2: 
Ba         53,72  °/0 


Gefunden: 
53,76  °i0. 


Dass  die  schön  krystallisirte  Substanz,  die  aus  dem 
Destillationsrückstande  gewonnen  wurde,  identisch  mit  salz- 
saurem Glycosamin  ist,  geht  aus  folgenden  Analysen,  der 
eigenthümlichen  Form  der  Krystalle,  ihren  Lösungsverhält- 
nissen in  Wasser  oder  Alkohol,  dem  Verhalten  der  Lösungen 
gegen  alkoholische  Kupferoxydlösung  und  den  Drehungs- 
bestimmungen hervor. 

1.  0,2890  gr.  Substanz  im  Luft-  und  Sauerstoffstrom  mit  Bleichroma t 
verbrannt,  ergaben  0,3540  gr.  C02  entsprechend  0,0965  gr.  G  =  33,39  °|0 
und  0,1692  gr.  H20  entsprechend  0,0188  gr.  H2  =  6,50  °|0. 

2.  0,3145  gr.  Substanz  ergaben  0,0196  gr.  N2  =  6,23  °/0. 

3.  0,6200  gr.  Substanz  ergaben  0,4120  gr.  AgCl  entsprechend  0,1019gr.  CI 
=  16,43  °|0. 


1 

Berechnet 

1 

IL 

2. 

3. 

für 
CeHisNOftHCL 

c  .  .  .  1 

33,39 

— 

— - 

33,41 

H2.  .  . 

6,50 

— 

— 

6,49 

N2... 

— 

6,23 

— 

6,49 

Cl .  .  . 

— 

— 

16,43 

16,46 
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Herr  Prof.  Hoppe-Seyler  hat  folgende  Bestimmungen 
des  Drehungsvermögens  ausgeführt. 


Rotationsbestimmung 

fen. 

Spec.  Gew. 

CIH-Glycos- 
amin 

ClH-ölycoB- 
amln 

Bohr- 

Beobachtete 

a  fax 

Md 

für 

Wd 

der 
Lösung. 

in  100  gr. 
Lösung. 

in  100  cbcm. 
Lösung. 

länge. 

Drehung  a. 

100  m.-Bohr- 
l&nge. 

OIH-Glycos- 

irmiw. 

für 
Glycosamin. 

I.  1,0571 

13,5951  gr. 

14,3717  gr. 

200  mm. 

+  20,°292 

-f-10,°146 

+  70,°597 

-f-84,°978 

(18,°0) 

(13,°0) 

II.  1,0298 

6,9890  > 

7,1973  » 

200    » 

-f-10,ö165 

+  5,°0825 

+  70,°617 

-f-85,°002 

(17,<>0) 

(U,°3) 

II.    1,01858 

4,2042  » 

4,2823  » 

200    » 

+  6,°150 

-f-   3,°075 

-r-71,°807 

4-86,°399 

(16,°0) 

(12,07) 

Diese  Rotationswerthe  sind  etwas  höher  als  die  für  salz- 
saures Glycosamin  von  Ledderhose1)  gefundenen  Werthe 
und  nur  wenig  niedriger  als  die  später  von  Tiemann  und 
Landolt8)  veranlassten  Bestimmungen  ergeben  haben. 
Ledderhose  hat  bei  10  bis  16,7  gr.  C1H- Glycosamin  in 
100  cbcm.  Lösung  [a]D  =  -f  69,Q2  bis  70,°  15  erhalten;  nach 
Tiemann  und  Landolt's  Angaben  +70°  bis  +74°,  bei 
wenig  verschiedenem  Gehalt. 

Somit  ist  mit  Bestimmtheit  erwiesen,  dass  die  Spaltung 
des  Ghitosans  unter  Bildung  von  Glycosamin  und  Essigsäure 
erfolgt.  Unter  Berücksichtigung  des  Umstandes,  dass  beim 
Erhitzen  des  Ghitosans  mit  concentrirter  Salzsäure  eine  secun- 
däre  Zersetzung  unvermeidlich  ist  und  in  Folge  dessen  die 
Spaltung  keineswegs  quantitativ  verläuft,  wird  es  wohl  nicht 
zu  gewagt  erscheinen,  wenn  wir  die  geschilderten  Vorgänge 
durch  folgende  Formelgleichung  zu  erklären  versuchen: 
C„H86N,O10  +  2  HtO  =  C,H40,  +  2  (C,H18NO,). 

Die  Spaltung  des  Chitins  in  Essigsäure  und  Glycosamin, 
welche  sich  entsprechend   der  von   Schraiedeberg8)   auf- 


l)  Zeitschr.  f.  physiol.  Chern.,  Bd.  IV,  S.  148. 

8)  Ber.  d.  deutsch,  ehem.  Gesellsch.,  Bd.  19,  1886,  S.  52. 

3)  A.  a.  0. 
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gestellten  Gleichung  bei  Einwirkung  von  starker  Salzsäure 
auf  das  Chitin  selbst  als 

C18H80N,Olf  +  4  H,0  =  2  (C6H18NO,)  +  3  (C8H4Ot) 
Chitin  Glycosarain  Essigsäure 

darstellt,  zerfallt  nach  der  vorausgehenden  Einwirkung  vom 
schmelzenden  Kali  und  nachheriger  Behandlung  des  gebildeten 
Chitosans  mit  starker  Salzsäure  in  die  zwei  Processe: 

1.  C18H80N,Olt  +  2  H,0  =  CuHt6N,Ol0  +  2  (C,H40,) 

Chitin  Chitosan  Essigsäure 

und  dann 

2.  C14HMN8O10  +  2  H,0  =  2  (C6H18NO,)  +  C,H,0,. 

Chitosan  Glycosamin        Essigsäure 

Der  Spaltungsvorgang  bietet  viele  interessante  Er- 
scheinungen. Die  Einwirkung  des  schmelzenden  Kali  bei  180°, 
welche  die  Ablösung  von  2  Molekülen  Essigsäure  zur  Folge 
hat,  ändert  die  Form  der  Chitinstücke  nicht  wesentlich;  die 
Festigkeit  derselben  scheint  trotz  dem  starken  Erhitzen  mit 
KOH  sehr  wenig  verringert  zu  sein.  Das  Chitosan  zeigt  noch 
Rotation  und  das  aus  ihm  gewonnene  Glycosamin  besitzt 
dieselbe  spec.  Rechtsdrehung  wie  das  direct  aus  Chitin  durch 
Kochen  mit  Salzsäure  gewonnene.  Die  beiden  aus  einem 
Molekül  Chitosan  entstehenden  Moleküle  Glycosamin  haben 
also  wohl  auch  gleiche  Rechtsdrehung. 

Bei  der  Behandlung  des  Chitosans  mit  Essigsäureanhydrid 
wird  die  Form  der  Chitosanstücke  nicht  verändert,  so  dass  man 
Chitin  in  Chitosan  überführen ,  dies  mit .  Acetylestergruppen 
versehen  und  sie  durch  schmelzendes  Kali  wieder  wegnehmen 
kann,  ohne  dass  an  der  Form  und  Festigkeit  der  Stücke  erkenn- 
bare Aenderung  eintritt,  während  die  Prüfung  mit  Jodlösung 
sofort  erkennen  lässt,  ob  Acetylgruppen  abgespalten  oder  an- 
gefügt sind.  Die  Einwirkung  des  Essigsäureanhydrids  auf  das 
Chitosan  bildet  eine  einfache  Parallele  zu  der  Wirkung  dieses 
Anhydrids  auf  Cellulose  oder  Amylum1),  bei  denen gleich- 


*)  Schützenberger  und  Naudin,  Compt.  rend.  T.  68,  p.  814. 
Ber.  d.  deutsch,  ehem.  Gesellsch.,  Bd.  I.  und  II,  S.  163,  1869. 
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falls  die  Einwirkung  von  Jodlösung  erkennen  lässt,  ob  Acetyl- 
ester  gebildet  sind. 

Die  gleichzeitige  Bildung  der  2  Amin-  und  2  Aldehyd- 
gruppen neben  der  Abspaltung  des  einen  Moleküls  Essigsäure 
unter  Aufnahme  von  zwei  Molekülen  Wasser  ist  ein  besonders 
interessanter  Vorgang,  dessen  Verfolgung  leider  insofern  grosse 
Schwierigkeit  bietet,  als  ein  nicht  geringer  Theil  des  Glycos- 
amins  durch  starke  Salzsäure  zersetzt  wird,  verdünntere 
Säure  aber  den  Process  nur  sehr  langsam  oder  gar  nicht 
vollzieht. 

Vor  Kurzem  hat  Gilson1)  einen  Körper  aus  Claviceps 
purpurea  und  Agaricus  campestris  dargestellt,  den  er  Mycosine 
benannt  hat.  Die  Mycosine  hat  alle  Eigenschaften,  die  ich 
als  dem  Chitosan  zugehörig  beschrieben  habe.  Als  Zusammen- 
setzung derselben  ergaben  sich  nach  drei  von  Gilson  aus- 
geführten Analysen  in  Procenten  die  Werthe  im  Mittel  C  43,74, 
H  7,30,  N  7,31,  0  41,65. 

Sieht  man  von  den  Wasserstoffwerthen  ab,  so  stimmen 
die  Analysen  sehr  gut  zur  Formel  C14HMN2O10.  Die  geringe 
Abweichung  in  Wasserstoffwerthen  ist  wohl  auf  eine  Ver- 
unreinigung zurückzuführen.  Das  von  Gilson  beschriebene 
Verhalten  der  Mycosine  gegen  verschiedene  Reagentien  (Essig- 
säure, Salzsäure,  Alkali,  Jodlösung  etc.)  stimmt  so  gut  mit 
den  Reactionen  des  Chitosans  überein,  dass  die  Mycosine  als 
identisch  mit  dem  Chitosan  angenommen  werden  darf;  die 
beschriebene  krystallisirte  salzsaure  Verbindung  ist  aber  wohl 
die  des  Glycosamins  und  nicht  des  Chitosans. 

Von  Interesse  ist  noch  eine  Beobachtung  von  Winter- 
st ein*),  dem  es  gelang,  durch  Behandeln  der  Pilzcellulose 
von  verschiedener  Herkunft  mit  Salzsäure  salzsaures  Glycos- 
amin  darzustellen. 

Wenn  die  Mycosine  mit  dem  Chitosan  identisch  ist  und 
wenn  beim  Erhitzen  der  Pilzcellulose  mit  Salzsäure  salzsaures 


*)  Recherches  chimiques  sur  la  membrane   cellulaire  des  Cham- 
pignons.   Revue  « la  cellule »,  T.  XI,  1  Fase. 

2)  Ber.  d.  deutsch,  ehem.  Gesellsch.,  1894,  S.  3113  und  1895,  S.  168. 
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Glycosamin  entsteht,  so  unterliegt  es  keinem  Zweifel,  dass 
die  Pilzcellulose  grosse  Aehnlichkeit  mit  dem  Chitin  hat.  Mit 
Recht  sagt  Winterstein1)  in  seiner  Mittheilung  «Ueber 
die  Spaltungsproducte  der  Pilzcellulose»:  «Hält  man  alle 
diese  Thatsachen  zusammen,  so  erscheint  die  Schlussfolgerung 
berechtigt,  dass  die  Membranen  der  Pilze  eined  mit  Chitin 
entweder  identischen  oder  demselben  sehr  nahe  stehenden 
Körper  einschliessen». 


l)  Ber.  d.  deutsch,  ehem.  Gesellsch.,  1895,  S.  168. 


Ueber  die  Verbreitung  des  Rohrzuckers  in  den  Pflanzen,  Über 
seine  physiologische  Rolle  und  Ober  lösliche  Kohlenhydrate,  die 

ihn  begleiten. 

Von 

E.  Schulze  und  S.  Frankfurt. 


(Aus  dem  agricnltur- chemischen  Laboratorium  des  Polytechnikums  in  Zürich.) 
(Der  Bedaction  zugegangen  am  13.  März  1895.) 


Ueber  die  Rolle,  welche  die  am  Stoffwechsel  sich  be- 
theiligenden organischen  Verbindungen  in  den  Pflanzen  spielen, 
lässt  sich  in  der  Regel  erst  dann  ein  sicheres  Urtheil  fallen, 
wenn  man  über  die  Verbreitung  dieser  Stoffe  in  den  Pflanzen 
und  in  deren  einzelnen  Theilen  sich  Aufschluss  verschafft  hat. 
Es  sei  z.  B.  daran  erinnert,  dass  die  physiologische  Bedeutung 
des  Asparagins  erst  völlig  erkannt  wurde,  nachdem  Boro- 
din  in  seiner  bekannten  Arbeit1)  die  grosse  Verbreitung  des- 
selben nachgewiesen  hatte. 

In  vielen  Fällen  lässt  sich  jener  Aufschluss  durch  mikro- 
chemische Reactionen  gewinnen.  Freilich  können  solche 
Reactionen  zuweilen  trügerisch  sein;  so  z.  B.  kann  man  nicht 
immer  aus  einer  Reduction  der  Fehling' sehen  Lösung  auf 
das  Vorhandensein  von  Glucosen  schliessen,  denn  es  kommen 
in  den  Pflanzen  noch  andere  aldehydartige  Verbindungen  vor, 
die  gleichfalls  Ausscheidung  von  Kupferoxydul  aus  jener  Lösung 
bewirken,  so  z.  B.  die  von  Brunner  und  Ghuard*)  in 
unreifen  Weintrauben  und  Stachelbeeren  nachgewiesene  Gly- 
oxylsäure,  welche  wahrscheinlich  auch  in  den  durch  Einen 


l)  M.  vgl.  Boten.  Zeitung,  1878,  Nr.  51  u.  52. 
a)  Ber.  d.  d.  ehem.  Gesellschaft,  Bd.  19,  S.  595 
Zeitschrift  für  physiologische  Chemie.  XX.  35 
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von  uns1)  untersuchten  Keimpflanzen  von  Cannabis  sativa 
sich  findet.  Ferner  reducirt  auch  die  Maltose  die  Fehling- 
sche  Lösung,  während  sie  doch  als  Disaccharid  in  ihrer 
physiologischen  Wirkung  den  Glucosen  nicht  gleich  gestellt 
werden  kann. 

Es  giebt  aber  noch  viele  für  den  pflanzlichen  Stoffwechsel 
wichtige  Verbindungen,  welche  sich  durch  mikrochemische 
Untersuchungen  nicht  nachweisen  lassen.  Zu  diesen  Ver- 
bindungen ist  auch  der  Rohrzucker  zu  rechnen.  Aller- 
dings ist  für  denselben  eine  mikrochemische  Reaction  an- 
gegeben, welche  darin  besteht,  dass  man  einen  frischen  Schnitt 
aus  der  betreffenden  Pflanze  in  eine  concentrirte  Kupfersulfaf- 
lösung  legt,  ihn  später  mit  Wasser  abspült,  und  hierauf  mit 
heisser  Kalilauge  behandelt;  die  Anwesenheit  von  Rohrzucker 
soll  sich  dann  durch  das  Auftreten  einer  himmelblauen  Färbung 
zu  erkennen  geben.  Doch  kann  diese  Reaction  nicht  als  eine 
sichere  angesehen  werden.  Sie  beruht  auf  der  Thatsache, 
dass  Rohrzucker  beim  Zusammenbringen  mit  Kupfersulfat- 
lösung und  Kalilauge  eine  tiefblaue  Flüssigkeit  giebt.  Die 
gleiche  Eigenschaft  zeigen  aber  nicht  nur  andere  lösliche 
Kohlenhydrate,  sondern  auch  mehrwerthige  Alkohole  und 
manche  organische  Säuren.  Da  nun  nach  unseren  Unter- 
suchungen der  Rohrzucker  in  den  Pflanzen  fast  immer  von 
anderen  löslichen,  die  Fehling'sche  Lösung  nicht  direct 
reducirenden  Kohlenhydraten  begleitet  wird,  so  liegt  auf  der 
Hand,  dass  jene  Reaction  nicht  zuverlässig  sein  kann. 

Um  die  Anwesenheit  des  Rohrzuckers  in  einer  vege- 
tabilischen Substanz  mit  völliger  Sicherheit  nachzuweisen,  ist 
es  in  der  Regel  nothwendig,  ihn  zur  Abscheidung  zu  bringen 
und  sodann  in  Substanz  zu  untersuchen'). 


*)  Landw.  Versuchsstationen,  Bd.  43,  S.  160. 

2)  Wenn  man  auch  in  einzelnen  Fällen  aus  dem  Verhalten  eines 
Pflanzensaftes  oder  Extractes  gegen  das  polarisirte  Licht  vor  und  nach 
dem  Erwärmen  mit  Säuren  mit  ziemlich  grosser  Wahrscheinlichkeit 
schliessen  kann,  dass  in  demselben  Rohrzucker  enthalten  ist,  so  wird 
man  auf  diesem  Wege  doch  nur  ausnahmsweise  zu  einem  sicheren  Resul- 
tate gelangen  können. 
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Man  weiss,  dass  aus  einem  an  Rohrzucker  sehr  reichen 
Pflanzen -Saft  oder  -Extract  derselbe  ohne  Schwierigkeit  zur 
Krystallisation  zu  bringen  ist.  Findet  er  sich  aber  nur  in 
geringer  Quantität  vor,  so  ist  es  in  der  Regel  nicht  möglich, 
ihn  auf  diesem  Wege  krystallisirt  zu  erhalten,  weil  die  neben  ihm 
vorkommenden  Substanzen  ihn  am  Auskrystallisiren  hindern. 
Auch  nach  Behandlung  mit  Reinigungsmitteln  liefern  solche 
Flüssigkeiten  beim  Verdunsten  meistens  Syrupe,  die  selbst  nach 
sehr  langem  Stehen  keine  Neigung  zur  Krystallisation  zeigen. 

Nun  liegt  eine  Methode  vor,  die  von  Einem  von  uns !)  vor 
einigen  Jahren  beschrieben  worden  ist  und  die  es  gestattet, 
den  Rohrzucker  in  chemisch  reinem  Zustande  aus  vegetabili- 
schen Objecten  meistens  auch  dann  abzuscheiden,  wenn  dieser 
Zucker  sich  in  denselben  nur  in  geringer  Menge  vorfindet.  Im 
Folgenden  sei  die  Ausführung  der  Methode  kurz  wiedergegeben. 

Das  zu  untersuchende  Material  wird  zerkleinert  und  in 
frischem  oder  getrocknetem  Zustande  mit  95proc.  resp.  90proc, 
Weingeist  unter. Zusatz  von  etwas  CaC08  oder  MgO*)  in 
der  Wärme  extrahirt,  der  alkoholische  Auszug  filtrirt,  und 
nachdem  er  wieder  nahe  an  seine  Siedetemperatur  gebracht 
worden  ist,  mit  einer  heissgesättigten  Lösung  von  Strontian- 
hydrat  versetzt.  Nach  halbstündigem  Kochen  wird  der  ge- 
bildete Niederschlag  abfiltrirt8),  zwischen  Filtrirpapier  stark 
abgepresst  und  in  folgender  Weise  verarbeitet:  Man  verreibt 
ihn  in  einer  Schale  mit  etwas  Wasser,  übergiesst  mit  einer 
kochenden  Strontianlösung ,  kocht  eine  halbe  Stunde  und 
filtrirt  durch  ein  im  Warmwassertrichter  befindliches  Filter; 
ist  die  meistens  dunkelgefarbte  Flüssigkeit  abgeflossen,  so 
wird  noch  mit  etwas  heisser  Strontianlösung  nachgewaschen. 
Der   Inhalt  des  Filters   wird  alsdann   zwischen   Fliesspapier 

v)  E.  Schulze,  Ueber  den  Nachweis  des  Rohrzuckers  in  vege- 
tabilischen Substanzen,  Landw.  Versuchsstationen,  Bd.  34,  S.  408.  Die  Aus- 
arbeitung dieser  Methode  geschah  unter  Mitwirkung  von  Th.  Seliwanoff. 

2)  Dieser  Zusatz  hat  den  Zweck,  die  Inversion  des  Rohrzuckers 
durch  etwa  vorhandene  organische  Säuren  möglichst  zu  verhindern. 

8)  Man  kann  das  Filtrat  noch  einmal  mit  Strontian  kochen,  um 
noch  mehr  Rohrzucker  zu  gewinnen,  doch  ist  dies  in  unseren  Versuchen 
nur  ausnahmsweise  geschehen. 
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stark  abgepresst,  mit  Wasser  verrieben  und  in  diese  Mischung 
so  lange  Kohlensäure  eingeleitet,  bis  die  alkalische  Reaction 
verschwunden  oder  sehr  schwach  geworden  ist1).  Die  vom 
Strontiumcarbonat  abfiltrirte  Flüssigkeit  dunsteten  wir  alsdann 
bei  gelinder  Wärme  bis  zur  Syrupconsistenz  ein  und  be- 
handelten den  Syrup  mehrmals  mit  kochendem  95proc.  Wein- 
geist. Die  vereinigten  alkoholischen  Auszüge  Hessen  wir  bis 
zur  Klärung  derselben  stehen,  gössen  die  Flüssigkeit  vom 
ausgeschiedenen  Syrup  ab,  dunsteten  sie  ein  und  zogen 
den  Verdampfungs-  Rückstand  mit  heissem  95proc.  Weingeist 
aus.  Aus  der  so  gewonnenen  Lösung  schieden  sich  in  manchen 
Fällen  schon  nach  kurzem  Stehen  über  Schwefelsäure  Krystalle 
von  Rohrzucker  aus,  die  durch  Umkrystallisiren  aus  verdünntem 
Weingeist  gereinigt  wurden.  Falls  die  Lösung  keine  Krystalle 
lieferte,  wurde  die  oben  beschriebene  Behandlung  mit  Alkohol 
wiederholt,  d.  h.  die  Lösung  wurde  wieder  eingedunstet,  der 
Rückstand  wieder  mit  heissem  Weingeist  ausgezogen  und  die 
gewonnene  Lösung  wieder  der  Verdunstung  über  Schwefel- 
säure überlassen.  Zuweilen  wird  die  Ausscheidung  der  Rohr- 
zuckerkrystalle  dadurch  befördert,  dass  man  zu  der  Flüssig- 
keit, nachdem  dieselbe  über  Schwefelsäure  bis  auf  einen 
gewissen  Grad  eingedunstet  ist,  noch  etwas  Weingeist  zusetzt 
Doch  darf  dieser  Weingeistzusatz  nicht  so  gross  sein,  dass 
die  Flüssigkeit  sich  bleibend  trübt;  ist  letzteres  eingetreten, 
so  kann  man  sich  dadurch  helfen,  dass  man  noch  einige 
Tropfen  Wasser  zusetzt.  Dass  in  vielen  Fällen  solche  um- 
ständliche Operationen  erforderlich  sind,  um  den  Rohrzucker 
rein  zu  gewinnen,  hat  seinen  Grund  darin,  dass  der  Strontian 
neben  dem  Rohrzucker  auch  andere  Stoffe  (meist  Kohlen- 
hydrate) fallt,  von  welchen  man  den  Rohrzucker  trennen  muss. 
Viele  dieser  Stoffe  sind  weit  schwerer  löslich  in  heissem 
Weingeist  als  der  Rohrzucker  und  bleiben  daher  grössten- 

*)  In  der  Regel  ist  es  uns  nicht  gelungen,  völlig  neutrale  Flüssig- 
keiten zu  bekommen;  das  Einleiten  der  Kohlensäure  wurde  dann  fort- 
gesetzt, bis  man  ein  Schwächerwerden  der  alkalischen  Reaction  nicht 
mehr  bemerken  konnte  und  bis  der  Inhalt  des  Gelasses  sich  in  einen 
rasch  zu  Boden  fallenden  Niederschlag  und  eine  klare  Flüssigkeit  ge- 
schieden hatte. 


515 

theils  zurück,  wenn  man  den  rohrzuckerhaltigen  Syrup  mit 
heissem  Alkohol  behandelt;  andere  dagegen  sind  leichter 
löslich  in  Weingeist  und  bleiben  in  Folge  davon  nach  dem 
Auskrystallisiren  des  Rohrzuckers  in  der  Mutterlauge.  Man 
muss  demnach  zur  Trennung  des  Rohrzuckers  von  den  an- 
deren Stoffen  je  nach  den  Umständen  verfahren,  und  es  lassen 
sich  für  die  dabei  anzuwendende  Operationen  keine  ganz 
genauen  und  allgemein  gültigen  Vorschriften  geben1).  Noch 
sei  bemerkt,  dass  man  nicht  von  einer  zu  geringen  Menge 
Material  ausgehen  darf,  da  sonst  die  Gewinnung  von  Rohr- 
zuckerkrystallen  meistens  zu  schwierig  ist'). 

Mit  Hülfe  dieses  Verfahrens  haben  wir  eine  grössere 
Anzahl  von  vegetabilischen  Objecten  auf  Rohrzucker  unter- 
sucht. Wir  wurden  dazu  durch  die  Vermuthung  veranlasst, 
dass  die  genannte  Zuckerart  in  den  Pflanzen  in  weit  grösserer 
Verbreitung  vorkommt,  als  man  auf  Grund  der  bisher  vor- 
liegenden Angaben  anzunehmen  berechtigt  war. 

Auch  schien  es  uns  wünschenswerth,  diese  letzteren  An- 
gaben kritisch  zu  sichten;  denn  dieselben  können  keineswegs 
sämmtlich  als  vollkommen  zuverlässig  bezeichnet  werden,  weil 
sie  sich  nicht  in  allen  Fällen  auf  Versuche  beziehen,  in  denen 
der  Rohrzucker  isolirt  und  dann  auf  seine  Eigenschaften  unter- 
sucht wurde.  Wir  hofften,  durch  diese  kritische  Sichtung8), 
sowie  durch  die  von  uns  mit  Hülfe  des  beschriebenen  Ver- 
fahrens ausgeführten  Untersuchungen  ein  Material  zu  gewinnen, 
auf  Grund  dessen  man  auch  die  physiologische  Rolle  des  Rohr- 
zuckers besser  beurtheilen  kann,  als  es  früher  möglich  war. 


*)  Man  vergleiche  auch  die  Angaben,  welche  weiter  unten  bei  den 
einzelnen  Objecten  über  die  Trennung  des  Rohrzuckers  von  den  ihn 
begleitenden  Kohlenhydraten  gemacht  werden. 

2)  Auch  wenn  man  zur  vollständigeren  Gewinnung  des  Rohrzuckers 
das  vom  Strontianniederschlag  abgelaufene  alkoholische  Filtrat  noch  ein- 
mal mit  Strontian  kocht,  sind  doch  starke  Verluste  an  Zucker  nicht  zu 
vermeiden. 

8)  In  Verbindung  mit  dieser  kritischen  Sichtung  der  vorliegenden 
Angaben  haben  wir  auch  einige  derselben  dadurch  einer  Controle  unter- 
worfen, dass  wir  einige  der  betreffenden  Objecte  noch  einmal  auf  Rohr- 
zucker untersuchten. 
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Diese  Untersuchung  gewann  noch  dadurch  an  Interesse, 
dass  man  nach  unserem  Verfahren  neben  dem  Rohrzucker  noch 
andere  denselben  begleitende  Kohlenhydrate  aus  den  Pflanzen 
abscheiden  kann,  die  noch  einen  reichen  Stoff  für  die  Unter- 
suchung gewähren.  Einige  dieser  Kohlenhydrate  wurden  von 
uns  genauer  untersucht,  in  den  Fällen  aber,  in  denen  die  Aus- 
beute an  diesen  eine  nähere  Untersuchung  nicht  gestattete  oder 
die  Reindarstellung  derselben  auf  Schwierigkeiten  stiess,  be- 
gnügten wir  uns  nur  damit,  ihre  Anwesenheit  zu  constatiren, 
bezw.  nur  einzelne  ihrer  Eigenschaften  festzustellen. 

Die  Untersuchung  einer  Anzahl  dieser  Substanzen  ist  also 
nicht  so  weit  durchgeführt  worden,  dass  wir  dieselben  mit 
völligerSicherheit  zu  den  Kohlenhydraten  rechnen  können. 
Da  sie  aber  nach  dem  Erhitzen  mit  Säuren  die  F,ehling'sche 
Lösung  reducirten  und  auch  sonst  noch  Eigenschaften  zeigten,  wie 
sie  den  Di-  oder  Polysacchariden  zukommen,  so  wird  man  uns 
wohl  gestatten,  sie  bis  auf  Weiteres  als  Kohlenhydrate  anzusehen. 

Zur  Identificirung  des  Rohrzuckers  dienten  uns  ausser 
dem  Aussehen  und  dem  süssen  Geschmack  der  Kry- 
stalle  noch  folgende  Eigenschaften: 

1.  Verhalten  gegen  Fehling'sche  Lösung  vor  und  nach 
dem  Erwärmen  mit  verdünnter  Salzsäure. 

2.  Verhalten  beim  Erhitzen  mit  Resorcin  und  Salz- 
säure; bekanntlich  giebt  Rohrzucker  dabei  eine 
rothe  Lösung,  aus  welcher  beim  Erkalten  sich  braune 
Flocken  ausscheiden  (sogen.  Lävulose-Reaction). 

3.  Specifisches  Drehungsvermögen  der  Krystalle  in  wäs- 
seriger Lösung.  Zur  Bestimmung  desselben  diente 
ein  Soleil-Ventzke' scher  Polarisationsapparat !). 
Bekanntlich  zeigt  der  Rohrzucker  eine  specifische 
Drehung:  [a]D  =  66,5°*). 

*)  Für  die  Untersuchung  dienten  im  Allgemeinen  5 — lOproc.  Lö- 
sungen. In  einigen  Fällen,  in  denen  wir  nur  eine  sehr  geringe  Quantität 
von  Rohrzucker  erhalten  hatten,  mussten  wir  stärker  verdünnte  Lösungen 
anwenden.    Die  Bestimmungen  wurden  bei  Zimmertemperatur  ausgeführt 

2)  Concentration  der  Lösung  und  Temperatur  sind  hier  bekannt- 
lich fast  ohne  Einfluss. 
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4.  Verhalten  gegen  Invertin;  wie  bekannt,  wird  Rohr- 
zucker durch  dieses  Enzym  in  Glucosen  gespalten. 

In  einigen  Fällen,  in  denen  wir  nur  sehr  geringe  Quan- 
titäten von  Rohrzuckerkrystallen  erhielten,  konnten  wir  das 
specifische  Drehungsvermögen  derselben  nicht  bestimmen  und 
mussten  uns  auf  die  Ausführung  der  anderen  Reactionen 
beschränken.  Uebrigens  genügen  diese  Reactionen  schon  zum 
ziemlich  sicheren  Nachweis  des  Rohrzuckers.  Denn  man 
kennt  bis  jetzt  kein  anderes  Kohlenhydrat,  welches  gleich  dem 
Rohrzucker  harte  körnige  Krystalle  von  stark  süssem  Ge- 
schmack bildet,  mit  Resorcin  und  Salzsäure  die  sogenannte 
Lävulose-Reaction  giebt  und  durch  Invertin  in  Glucose  über- 
geführt wird1). 

Wir  wollen  hier  schliesslich  noch  die  Frage  aufwerfen, 
ob  bei  Ausführung  der  zur  Abscheidung  des  Rohrzuckers  von 
uns  verwendeten  Operationen  die  genannte  Zuckerart  durch 
Einwirkung  des  Strontians  auf  andere  Kohlenhydrate  sich 
gebildet  haben  kann.  Diese  Frage  glauben  wir  bestimmt 
verneinen  zu  dürfen.  Denn  es  liegen  bis  jetzt  keine  That- 
sachen  vor,  aus  denen  man  schliessen  könnte,  dass  auf  diesem 
Wege  Rohrzucker  entstehen  kann.  Hat  man  auch  durch 
Einwirkung  einer  Säure  auf  Traubenzucker  ein  Disaccharid, 
nämlich  die  Isomaltose,  erhalten,  so  ist  doch  nicht  be- 
kannt, dass  ein  solches  Product  durch  Behandlung  von 
Glucose  mit  einer  Base  sich  darstellen  lässt.  Gesetzt  aber 
auch,  dass  letzteres  der  Fall  wäre,  so  würde  man  doch  noch 
nicht  annehmen  können,  dass  in  unseren  Versuchen  Glucose 
in  Rohrzucker  übergegangen  sei;  denn  die  Objecte,  aus  denen 
wir  Rohrzucker  abgeschieden  haben,  enthielten  mit  wenigen 
Ausnahmen  Glucose  entweder  gar  nicht  oder  doch  nur  in 
geringer  Quantität;  ein  an  Glucose  reiches  Object  aber,  näm- 


*)  Es  sei  aber  darauf  aufmerksam  gemacht,  dass  man  nicht  jedes, 
durch  diesen  Enzym  invertirbare  Kohlenhydrat  für  Rohrzucker  erklären 
kann;  denn  nach  unseren  Versuchen  liefern  auch  Meli  tose  (Raffinose), 
Stachyose  und  Trehalose  bei  der  Behandlung  mit  Invertin  bei 
40°  C.  Glucose.  Für  die  Melitose  ist  dies  auch  von  Scheibler  an- 
gegeben worden. 
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lieh  halbreife  Weintrauben,  lieferte  uns  keinen  Rohrzucker. 
Dass  Rohrzucker  bei  Einwirkung  von  Basen  auf  Kohlenhydrate 
von  höherem  Molekulargewicht  (Melitose,  Lupeose  etc.)  ent- 
stehen kann,  ist  im  höchsten  Grade  unwahrscheinlich1). 

I.  Die  Verbreitung  des  Bohrzuckers  in  den  Pflanzen. 
Für  die  Mittheilung  der  Resultate,  zu  denen  wir  bei 
Untersuchung  einer  Anzahl  von  vegetabilischen  Objecten  auf 
Rohrzucker  gelangt  sind,  wollen  wir  diese  Objecte  in  Gruppen 
theilen.  Bei  jeder  Gruppe  fügen  wir  den  von  uns  erhaltenen 
Versuchsergebnissen  die  Angaben  an,  welche  wir  über  den 
Rohrzuckergehalt  der  zur  gleichen  Gruppe  gehörenden  Objecte 
in  der  Literatur  gefunden  haben,  wobei  wir  jedoch  nur  An- 
gaben berücksichtigten,  welche  uns  als  ein wurfs frei  er- 
schienen1). Wir  können  freilich  kaum  hoffen,  dass  unsere 
bezüglichen  Zusammenstellungen  keine  Lücken  aufweisen. 
Denn  die  Angaben  über  den  Rohrzuckergehalt  vegetabilischer 
Substanzen  sind  so  zerstreut  in  chemischen,  pharmaceutischen, 
botanischen  und  technischen  Zeitschriften,  dass  es  ohne  Zweifel 
sehr  schwierig  ist,  sie  sämmtlich  aufzufinden;  wir  müssen 
daher  in  dieser  Beziehung  um  Nachsicht  bitten. 

A.  Samen. 
Die  meisten  der  von  uns  verwendeten  Samen  waren 
aus  hiesigen  Samenhandlungen  bezogen;  den  Buchweizen 
erhielten  wir  aus  Russland.  Die  feingepulverten  Samen 
wurden  mit  90proc.  Weingeist  extrahirt;  sehr  fettreiche  Ob- 
jecte wurden  zur  Entfernung  des  Fettes  zuvor  mit  Aether 

*)  Auch  sei  noch  darauf  hingewiesen,  dass  man  früher  schon  nach 
dem  von  Peligot  gemachten  Vorschlage  zum  Nachweis  des  Rohrzuckers 
die  Pflanzen -Säfte  und  -Extracte  mit  Kalkhydrat  gekocht  hat,  um  den 
Zucker  zur  Abscheidung  zu  bringen,  dass  aber,  so  viel  wir  wissen,  noch 
Niemand  dieses  Verfahren  als  nicht  einwurfsfrei  bezeichnet  hat 

9)  Für  einwurfsfrei  sind  nur  Angaben  zu  erklären,  aus  denen  sich 
ersehen  lässt,  dass  in  den  betreffenden  Fällen  der  Rohrzucker  mit  Sicher- 
heit identificirt  wurde.  So  weit  es  uns  möglich  war/  haben  wir  für  den 
obigen  Zweck  die  Originalabhandlungen  nachgesehen;  in  einigen  Fällen 
sind  die  Angaben  und  Gitate  dem  Handbuch  der  Chemie  von  Gmelin 
oder  anderen  Zusammenstellungen  entnommen. 
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behandelt.  Die  Darstellung  und  Verarbeitung  der  Strontian- 
niederschläge,  sowie  die  Trennung  des  Rohrzuckers  von  den 
ihn  begleitenden  Kohlenhydraten  geschah  stets  in  der  oben 
beschriebenen  Weise.  Der  Rohrzucker  wurde  in  gut  aus- 
gebildeten Krystallen  erhalten,  welche,  falls  ihre  Menge 
nicht  gar  zu  gering  war,  wiederholt  aus  verdünntem  Wein- 
geist umkrystallisirt  wurden.  Die  Krystalle  gaben  in  allen 
Fällen  die  oben  angegebenen  Reactionen.  Ueber  die  bei  Er- 
mittelung des  spec.  Drehungsvermögens  erhaltenen  Resultate, 
sowie  über  einige  andere  Details  der  Versuche  machen  wir 
im  Folgenden  Angaben. 

a)  Samen  des  Hafers  (Avena  sativa). 
Aus  3  Kgr.  erhielten  wir  ca.  */4  gr.  reiner  Rohrzucker- 
krystalle;   dieselben   gaben  die  oben  erwähnten  Reactionen. 
Die  Untersuchung  im  Polarisations- Apparate  gab  folgendes 
Resultat: 
Eine  wässerige  Lösung,  welche  in  10  cbcm.  0,2388  gr.  Substanz  enthielt, 
drehte  im  200  mm.- Rohr  9,2°  S.-V.  nach  rechts;  daraus  berechnet 
sich  [a]„  =  +66,6°. 

Der  Rohrzucker  wurde  begleitet  von  einer  kohlenhydrat- 
artigen  Substanz,  welche  in  Weingeist  schwerer  löslich  war; 
dieselbe  fand  sich  daher  der  Hauptsache  nach  in  dem  Rück- 
stand vor,  welcher  bei  Behandlung  des  rohrzuckerhaltigen 
Syrups  mit  kochendem  Weingeist  zurückblieb.  Das  Vorhanden- 
sein dieses  Kohlenhydrats  war  auch  wohl  die  Ursache  dafür, 
dass  die  aus  dem  Hafer  erhaltenen  Rohrzuckerkrystalle  An- 
fangs undeutlich  ausgebildet  waren,  und  dass  sie  bei  der 
Untersuchung  im  Polarisations -Apparat  erst  ein  richtiges 
Resultat  gaben,  nachdem  wir  sie  mehrmals  aus  verdünntem 
Weingeist  umkrystallisirt  hatten. 

b)  Samen  des  Roggens  (Seeale  cereale). 
Aus  3  Kgr.  erhielten  wir  ungefähr  0,15  gr.  reine  Rohr- 
zuckerkrystalle, welche  die  oben  angegebenen  Eigenschaften 
besassen. 
Eine  wässerige  Lösung  derselben,  welche  in  10  cbcm.  0,1122  gr.  Sub- 
stanz enthielt,  drehte  im  200  mm.-Rohr  4,3°  S.-V.  nach  rechts;  daraus 
berechnet  sich  [a]D  =  +  66,3  V, 
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Neben  Rohrzucker  fand  sich  eine  in  heissem  Weingeist 
weit  schwerer  lösliche  kohlenhydratartige  Substanz  vor,  welche 
nicht  näher  untersucht  wurde. 

c)  Samen  des  Weizens  (Triticum  vulgare). 

Als  Material  verwendeten  wir  zunächst  weisses  Weizen- 
mehl. Wir  vermochten  aus  demselben  aber  keinen  Rohrzucker 
abzuscheiden,  dagegen  fand  sich  ein  anderes  durch  Säure  in- 
vertirbares  lösliches  Kohlenhydrat  vor,  über  welches  eingehende 
Mittheilungen  zur  Zeit  noch  nicht  gemacht  werden  können. 

Das  schon  durch  Richardson  und  Grampton1) 
beobachtete  Vorkommen  des  Rohrzuckers  in  ruhendem  Keim 
des  Weizenkorns  können  wir  bestätigen.  Solche  Keime, 
welche,  freilich  in  nicht  ganz  reinem  Zustande,  in  der  Müllerei 
als  Abfall  erhalten  werden,  lieferten  uns  eine  reichliche  Menge 
von  Rohrzucker,  als  wir  sie  nach  dem  oben  beschriebenen 
Verfahren  behandelten;  aus  2  Kgr.  erhielten  wir  ungefähr 
20  gr.  reiner  Krystalle.  Dieselben  gaben  die  in  der  Einleitung 
erwähnten  Reactionen.  Die  Untersuchung  zweier  Krystalli- 
sationen  im  Polarisations-Apparat  gab  folgende  Resultate: 

a)  Eine  wässerige  Lösung ,  die  in  10  cbcm.  1,0  gr.  Substanz  enthielt, 
drehte  im  200  mm.-Rohr  38,8°  nach  rechts;  daraus  berechnet  sich 
MD  =  +67,1°. 

b)  Eine  wässerige  Lösung,  die  in  20  cbcm.  1,5026  gr.  Substanz  enthielt, 
drehte  unter  den  gleichen  Umständen  28,5°  nach  rechts;  daraus 
berechnet  sich  [a)D  =  +  65,6°. 

Neben  dem  Rohrzucker  fand  sich  Raffinose  (Melitose) 
vor  (m.  vgl.  die  w.  u.  folgenden  Mittheilungen).  Daraus  erklärt 
es  sich,  dass  die  Rohrzuckerkrystalle  Anfangs  die  spiessige 
Form  zeigten,  wie  sie  bei  raffinosehaltigem  Rohrzucker  meistens 
auftritt,  und  dass  die  specifische  Drehung  zuerst  eine  etwas 
zu  hohe  war. 

d)  Samen  des  Buchweizens  (Polygonum  fagopyrum). 
Aus  3  Kgr.  dieser  Samen  erhielten  wir  ohne  Schwierig- 
keit 3,5  gr.  reiner  Rohrzuckerkrystalle ,  welche  die  oben  er- 

*)  Ber.  d.  deutsch,  ehem.  Gesellschaft,  Bd.  19,  S.  1180. 
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wähnten  Reactionen  gaben.  Die  Untersuchung  im  Polarisations- 
Apparat  lieferte  folgende  Resultate: 

a)  Eine  wässerige  Lösung,  die  in  10  cbcm.  1,0  gr.  Substanz  enthielt, 
drehte  im  200  mm.-Rohr  38,7°  S.-V.  nach  rechts;  daraus  berechnet 
sich  [a]D  =  +  66,95  °. 

b)  Eine  wässerige  Lösung,  die  in  10  cbcm.  0,6538  gr.  Substanz  enthielt, 
drehte  unter  den  gleichen  Umständen  25,2°  nach  rechts;  daraus 
berechnet  sich  [a]D  =  +66,6°. 

Auch  hier  fand  sich  neben  dem  Rohrzucker  eine  in 
heissem  Weingeist  schwerer  lösliche  kohlenhydratartige  Sub- 
stanz vor.  Darin  liegt  auch  wohl  der  Grund  dafür,  dass  der 
aus  dem  Buchweizen  gewonnene  Rohrzucker  ein  höheres 
specifisches  Drehungsvermögen  zeigte,  so  lange  er  nicht  mehr- 
mals aus  verdünntem  Weingeist  umkrystallisirt  worden  war. 

e)  Samen  der  Erbse  (Pisum  sativum). 
Untersucht  wurden  gelbe  (reife),  sowie  grüne  (unreife) 
Samen.     Bei   Untersuchung   des  aus   ersterem  Material   ge- 
wonnenen Rohrzuckers  im  Polarisations -Apparat  ergab  sich 
folgendes  Resultat: 

Eine  wässerige  Lösung,  welche  in  10  cbcm.  0,5745  gr.  Substanz  enthielt, 
drehte  im  200  mm.-Rohr  22°  S.-V.  nach  rechts;  daraus  berechnet 
sich  [a]D  =  +66,201). 

Die  Gewinnung  des  Rohrzuckers  aus  den  grünen  Erbsen 
war  in  Folge  der  Beimengung  eines  anderen  Kohlenhydrats 
sehr  erschwert,  es  gelang  uns  jedoch,  eine  geringe  Menge  von 
Krystallen  zu  gewinnen,  welche  die  oben  für  Rohrzucker  an- 
gegebenen Reactionen  gaben;  auf  ihr  specifisches  Drehungs- 
vermögen konnten  wir  diese  Krystalle  wegen  ihrer  kleinen 
Menge  nicht  prüfen.  Im  Hinblick  auf  das  an  den  gelben 
Erbsen  erhaltene  Resultat  kann  es  kaum  bezweifelt  werden, 
dass  auch  die  unreifen  Erbsensamen  Rohrzucker  enthalten. 
Aus  den  reifen,  sowie  aus  den  unreifen  Erbsensamen  konnten 
wir  noch  neben  dem  Rohrzucker  ein  anderes  in  Weingeist 


*)  Ueber  das  Vorkommen  von  Rohrzucker  in  den  Erbsen  wurde 
schon  früher  berichtet ;  vgl.  Landw.  Vers.-Stat. ,  Bd.  39,  S.  270. 


schwerer  lösliches  Kohlenhydrat  abscheiden,  das  bei  der  Oxy- 
dation mit  Salpetersäure  Schleimsäure  lieferte  (vgl.  die 
weiter  unten  darüber  gemachten  Angaben). 

f)  Samen  der  Soja-Bohne  (Soja  hispida). 

Dieselben   gaben   eine   relativ   reichliche   Ausbeute  an 

Rohrzucker. 

Eine  wässerige  Lösung  desselben,  welche  in  20  cbcm.  1  gr.  Substanz 
enthielt,  drehte  im  200  mm.-Rohr  19°  S.-V.  nach  rechts;  daraus 
berechnet  sich  [a]D  =  +  65,7° *). 

In  den  Soja-Bohnen  ist  früher  schon  Rohrzucker  durch 
Stingl  und  Morawsky1)  nachgewiesen  worden. 

g)  Samen  der  Erdnuss  (Arachis  hypogaea). 
In  diesen  Samen  ist  Rohrzucker  schon  von  Burkhard  t*) 
nachgewiesen  worden.  Als  Untersuchungsobject  benutzte  der- 
selbe die  Erdnusskuchen.  Wir  verwendeten  für  unsere  Unter- 
suchung die  sogenannten  Erdnusskeime.  Dieses  Material, 
welches  aus  dem  Blattkeim  und  Wurzelkeim  des  Erdnusssamens 
besteht,  wird  in  einigen  Oelfabriken  von  den  Samen  abge- 
trennt, ehe  man  letztere  verarbeitet4).  Mit  grosser  Leichtig- 
keit konnten  wir  aus  diesem  Material  eine  beträchtliche  Quan- 
tität Rohrzucker  gewinnen ;  aus  1  Kgr.  erhielten  wir  ca.  8  gr. 
reiner  Rohrzuckerkrystalle. 

Eine  wässerige  Lösung  derselben,  die  in  10  cbcm.  1,00  gr.  Substanx 
enthielt,  drehte  im  200  mm.-Rohr  38,65°  S.-V.  nach  rechts;  daraas 
berechnet  sich  [a]Di=  +66,9°. 

Die  Krystalle  gaben  alle  oben  erwähnten  Reactionen. 

h)  Samen  der  gelben  Lupine  (Lupinus  luteus). 
Zwei   verschiedene   Muster  dieser  Samen  wurden  mit 
negativem  Resultat  auf  Rohrzucker  untersucht. 


*)  Landw.  Vers.-Stat.,  Bd.  39,  S.  270. 
2)  Monatshefte  für  Chemie,  7,  S.  76. 
8)  Neue  Zeitschr.  für  Rübenzucker-Industrie,  17,  S.  206. 
4)  Wir  erhielten  einige  Kgr.  dieses  Materials  in  vorzüglicher  Qualität 
aus  der  Niederländischen  Oelfabrik  in  Delft. 
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i)  Samen  des  Hanfs  (Gannabis  sativa). 
Aus  1,5  Kgr.1)  erhielten  wir  ca.  4  gr.  reiner  Rohrzucker- 
krystalle,  welche  die  oben  angegebenen  Eigenschaften  besassen. 

Eine  wässerige  Lösung  derselben,  welche  in  10  cbcm.  1,0116  gr.  Sub- 
stanz enthielt,  drehte  im  200  mnvRohr  39°  S.-V.  nach  rechts;  daraus 
berechnet  sich  [a]D  =  -+-66,7°. 

Neben  dem  Rohrzucker  fand  sich  ein  in  Alkohol  schwerer 
lösliches  Kohlenhydrat  vor  (vrgl.  darüber  Angaben,  die  früher 
gemacht  worden  sind1).  Es  schien  auch  noch  ein  Kohlen- 
hydrat vorhanden  zu  sein,  welches  in  Weingeist  leichter  löslich 
war  als  Rohrzucker;  denn  die  aus  der  Mutterlauge  des 
Rohrzuckers  gewonnenen  Krystalle  zeigten  eine  höhere  spec. 
Drehung  ([<x]D  =  71,4°). 

k)  Samen  der  Sonnenblume  (Helianthus  annuus). 
Aus  500  gr.  der  entschälten  Samen  erhielten  wir  0,7  gr. 
reiner  Rohrzuckerkrystalle,  welche  die  oben  erwähnten  Reac- 
tionen  gaben. 

Eine  wässerige  Lösung  derselben,  welche  in  10  cbcm.  0,6665  gr.  Sub- 
stanz enthielt,  drehte  im  lOOmm.-Rohr  12,9°  S.-V.  nach  rechts;  daraus 
berechnet  sich  [a]D  =  +  66,96°. 

Auch  hier  war  eine  in  Alkohol  schwerer  lösliche  kohlen- 
hydratartige  Substanz  neben  Rohrzucker  vorhanden. 

1)  Samen  des  Kaffees  (Coffea  arabica). 
Ueber  das  Vorkommen  von  Rohrzucker  im  Kaffee  liegen 
schon  Angaben  von  Stenhouse,  Graham  und  Campbell8), 
sowie  von  Ewell*)  vor.     Diese  Angaben  konnten  wir  be- 


*)  Vor  der  Extraction  mit  Alkohol  wurden  diese  Samen  aber  durch 
Behandlung  mit  Aether  vom  Fett  fast  vollständig  befreit.  Ebenso  ge- 
schah es  bei  den  Sonnenblumen. 

2)  Landw.  Versuchsstat.,  Bd.  43,  S.  147. 

8)  Chem.  Soc.  Qu.  J.  9,  S.  33;  Gmelin,  Handb.  d.  Chemie,  Bd.  7, 
S.  676. 

4)  Americ.  Chem.  Journ.  (1892),  14,  S.  473;  Chem.-Zeit.  1892,  S.  359. 
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stätigen ;  wir  erhielten  aus  250  gr.  gepulverter  Kaffeebohnen 
2,5  gr.  Rohrzucker. 

Eine  wässerige  Lösung  desselben,  welche  in  10  cbcm.  0,4852  gr.  Sub- 
stanzenthielt, drehte  im  200mm.-Rohr  18,5°  S.-V.  nach  rechts;  daraus 
berechnet  sich  [a]D  =  +65,9°. 

Daneben  fand  sich  ein  in  Weingeist  schwerer  lösliches 
Kohlenhydrat  vor;  dasselbe  lieferte  bei  der  Oxydation  mit 
Salpetersäure  keine  Schleimsäure1). 


Ausser  in  den  von  uns  oben  genannten  Objecten  wurde 
der  Rohrzucker  noch  durch  Andere  in  den  Samen  der  Gerste 
(Hordeum  distichum*),  des  Mais  (Zea  Mays3),  der  Ackerbohne 
(Vicia  Faba  oder  Faba  vulgaris 4),  der  Schminkbohnc  (Phaseolus 
vulgaris5),  des  Haseis  (Corylus  Avellana),  des  Wallnussbaums 
(Juglans  regia)  und  der  Mandel  (Amygdalus  communis6)  nach- 
gewiesen. 

Interessant  ist  die  Thatsache,  dass  bei  den  Weizen- 
körnern der  Rohrzucker  im  Keim  localisirt  ist.  Aus  letzterem 
konnten  wir,  wie  aus  den  oben  von  uns  gemachten  Angaben 
zu  ersehen  ist,  leicht  eine  beträchtliche  Quantität  der  genannten 
Zuckerart  abscheiden,  was  vollständig  mit  dem  früher  schon 
von  Richardson  und  Crampton  (loc.  cit.)  gemachten 
Angaben  übereinstimmt;  aus  weissem  Weizenmehl  dagegen, 
welches  wahrscheinlich  aus  entkeimten  Weizenkörnern7)  dar- 
gestellt war,  vermochten  wir  dagegen  Rohrzucker  nicht  zu 
isoliren.  Auch  bei  den  Erdnüssen  lieferten  Blatt-  und  Wurzel- 
keim eine  beträchtliche  Menge  von  Rohrzucker,  doch  haben 
wir  bis  jetzt  nicht  untersucht,   ob   die  übrigen  Theile  des 


*)  Vrgl.  darüber  noch  die  Mittheilung  von  E.  Schulze,  Chem.- 
Ztg.,  1893,  Nr.  70. 

9)  0.  Süll i van,  Chem.  Soc,  1886,  I,  S.  58. 

8)  Washburn  und  Tollens,  Ber. d. D. Chem. Gesellschaft,  Bd.22, 
S.  1047,  sowie  Journ.  f.  Landw.,  Bd.  37,  S.  503. 

4)  W.  Maxwell,  Landw.  Versuchsstat,  Bd.  36,  S.  15. 

5)  Derselbe,  Americ.  Chem.  Journ.  12,  S.  265. 

6)  Pelouze,  Compt.  rend.  40,  S.  608. 

7)  Bekanntlich  werden  die  Weizenkörner  behufs  der  Herstellung 
von  feinem  Weizenmehl  entkeimt,  weil  das  Mehl  dadurch  haltbarer  wird. 
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Embryos  ärmer  an  Rohrzucker  sind.  Auf  die  physiologische 
Rolle,  welche  der  Rohrzucker  in  den  Samen  spielt,  kommen 
wir  weiter  unten  zurück. 

B.  Samenhülsen. 
Von  solchen  haben  wir  nur  die  grünen  Samenhülsen 
nicht  ausgereifter  Erbsen  (Pisum  sativum)  untersucht.  Die- 
selben wurden,  ohne  vorher  getrocknet  zu  werden,  möglichst 
fein  zerhackt  und  mit  95  proc.  Weingeist  in  der  Wärme  aus- 
gezogen, der  weingeistige  Extract  wurde  auf  Rohrzucker  wie 
oben  angegeben  verarbeitet.  3  Kgr.  der  Hülsen  lieferten  un- 
gefähr 20  gr.  Rohrzucker,  welcher  schon  nach  einmaligem 
Umkrystallisiren  völlig  rein  war,  wie  die  Untersuchung  im 
Polarisations-Apparat  zeigte. 

Eine  wässerige  Lösung,  welche  in  10  cbcm.  Wasser  0,5602  gr.  Substanz 
enthielt,  drehte  im  200  mm.-Rohr  21,6°  S.-V.  nach  rechts;  daraus 
berechnet  sich  [a]D  =  +  66,7°. 

Auch  hier  liess  sich  eine  in  Alkohol  schwerer  lösliche 
kohlenhydratartige  Substanz  neben  dem  Rohrzucker  nach- 
weisen, doch  haben  wir  dieselbe  nicht  weiter  untersucht. 

C.  Etiolirte  Keimpflanzen. 

a)  Keimpflanzen  der  gelben  Lupine  (Lupinus  luteus). 

Ueber  den  Nachweis  des  Rohrzuckers  in  diesem  Object 
hat  der  Eine  von  uns  schon  vor  einer  Reihe  von  Jahren 
Mittheilungen  gemacht1).  Der  Rohrzucker  wurde  in  diesem 
Falle  nicht  nur  durch  seine  Reactionen  und  sein  speciflsches 
Drehungsvermögen,  sondern  auch  durch  eine  von  Herrn 
Dr.  C.  Schall  ausgeführte  krystallographische  Untersuchung 
identificirt.  Aus  800  gr.  lufttrockener  6tägiger  Keimlinge  wurde 
ungefähr  3  gr.  Rohrzucker  erhalten. 

b)  Keimpflanzen  der  Sonnenblume  (Helianthus  annuus). 

Aus  700  gr.  lufttrockener  etiolirter  Keimpflanzen  wurde 
1,5  gr.  reiner  Rohrzuckerkrystalle  erhalten,  welche  die  oben 


*)  Landw.  Versuch sstat.,    Bd.  36,  S.  473,  sowie  Ber.  d.  D.  Botan. 
Oesellsch.,  Bd.  7,  S.  280. 
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erwähnten  Reactionen  gaben.    Die  Untersuchung  im  Polari- 
sations-Apparat gab  folgendes  Resultat: 
Eine  wässerige  Lösung,  welche  in  10  cbcm.  0,7413  gr.  Substanz  ent- 
hielt, drehte  im  200  mm.- Rohr  28,5°  S.-V.  nach  rechts;  daraus  be- 
rechnet sich  [a]D  =  +66,5°. 

Auch  hier  fand  sich  neben  dem  Rohrzucker  ein  anderes 
durch  Strontian  fällbares  Kohlenhydrat  vor;  infolge  davon 
gab  der  Rohrzucker  erst  nach  wiederholtem  Umkrystallisiren 
bei  Untersuchung  im  Polarisations -Apparat  ein  genau  stim- 
mendes Resultat1) 

c)  Keimpflanzen  der  Wicke  (Vicia  sativa). 
Die  Untersuchung   dieses   Objectes   wurde   in   unserem 
Laboratorium    durch    Herrn    Dm.   Prianischnikow    aus- 
geführt*).   Es  war  in  diesem  Falle  leicht,  aus  dem  Strontian- 
niederschlag  Rohrzucker  in  reinem  Zustande  und  in  erheb- 
licher Quantität  zu  gewinnen.    Die  Untersuchung  im  Polari- 
sations-Apparat gab  folgendes  Resultat: 
Eine  wässerige  Lösung ,  die  in  10  cbcm.  0,2564  gr.  Substanz  enthielt, 
drehte  im  S.-V.  Apparate  im  200  mm.-Rohr  9,7°  nach  rechts;  daraus 
berechnet  sich  [a]D  =  +  65,5°. 

Die  Krystalle  gaben  die  Rohrzucker-Reactionen. 

d)  Etiolirte  Keime  der  Kartoffel  (Solanum  tuberosum). 
Die    zur    Untersuchung   verwendeten    etiolirten    Keime 
hatten   sich  an  Kartoffelknollen   gebildet,   welche   in  einem 
Keller  lagerten.    Aus  solchen  Keimen  ist  früher  schon  durch 
E.  Schulze  und  Th.  Seliwanoff  ein  Kohlenhydrat  isolirt 
worden,  welches  nach  seinen  Reactionen  höchst  wahrscheinlich 
Rohrzucker  war8).     Wir  haben  dasselbe  in  etwas  grösserer 
Quantität  dargestellt  und  seine  Identität  mit  der  genanuten 
Zuckerart    ausser    Zweifel    gesetzt.      Die    Untersuchung   im 
Polarisations-Apparat  gab  folgendes  Resultat: 
Eine  wässerige  Lösung,  welche  in  10  cbcm.  0,5333  gr.  Substanz  ent- 
hielt, drehte  im  200  mm.-Rohr  20,3°  S.-V.  nach  rechts;  daraus  be- 
rechnet sich  [a]D  =  +65,9°. 

l)  Vgl.  Landw.  Versuchsstat.,  Bd.  43,  S.  172. 
2J  Landw.  Versuchsstat.,  Bd.  45,  S.  262. 
8)  Landw.  Versuchsstat.,  Bd.  34,  S.  414. 
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Was  die  Ausbeute  betrifft,  so  erhielten  wir  aus  2  Kgr. 
lufttrockener  Substanz  ca.  4  gr.  reiner  Rohrzuckerkrystalle. 
Neben  dem  letzteren  fand  sich  in  beträchtlicher  Quantität 
eine  andere  nicht  näher  untersuchte  kohlenhydratartige  Sub- 
stanz vor. 

Ueber  das  Vorkommen  von  Rohrzucker  in  Keimpflanzen 
sind  auch  von  Anderen  schon  Angaben  gemacht  worden,  so  von 
Kühnemann1),  welcher  diesen  Zucker  in  gekeimtem  Weizen 
und  gekeimter  Gerste  (Malz)  nachwies;  ebenso  fanden  ihn  auch 
Süll i van  (loc.  cit.),  sowie  Brown  und  Morris')  im  Malz. 

D.   Grüne  Pflanzen,  Blätter  und  oberirdische  Stengel. 

a)  Roggenpflanzen  (Seeale  cereale). 
Die  zur  Untersuchung  verwendeten  Pflanzen  wurden  in 
dem  Vegetationsstadium  dem  Felde  entnommen,  in  welchem 
die  Blüthe  beendigt  ist  und  die  Ausbildung  der  Samen  be- 
ginnt. Sie  wurden  sowohl  von  den  Wurzeln  wie  von  den 
Aehren  befreit,  sodann  zerkleinert  und  in  der  Wärme  mit 
Weingeist  extrahirt.  Aus  800  gr.  frischer  Pflanzen  erhielten 
wir  ca.  1  gr.  Rohrzuckerkrystalle,  welche  die  oben  erwähnten 
Reactionen  gaben.  Die  Untersuchung  im  Polarisations- Apparate 
gab  folgendes  Resultat: 

Eine  wässerige  Lösung ,  die  in  10  ebem.  0,5407  gr.  enthielt,  drehte  im 
200  mm.-Robr  20,3°  nach  rechts ;  daraus  berechnet  sich  [a]D  =  +64,95°. 

Neben  dem  Rohrzucker  erhielten  wir  aus  dem  Strontian- 
niederschlage  ein  in  Weingeist  weit  schwerer  lösliches  Kohlen- 
hydrat, welches  wir  als  Secalose  bezeichnen  wollen.  Ueber 
die  Resultate,  die  bei  Untersuchung  desselben  erhalten  wurden, 
machen  wir  weiter  unten  noch  nähere  Mittheilungen. 

b)  Pflanzen  der  Wicke  (Vicia  sativa). 

Zur  Untersuchung  dienten  ganz  junge  Wickenpflanzen, 

welche  nur  ein  Alter  von  6  Wochen  besassen.    Aus  500  gr. 

lufttrockener  Pflanzen  erhielten  wir  einige  Krystalle,  deren 

Quantität  für  die  Untersuchung  im  Polarisations-Apparat  nicht 


*)  Ber.  d.  D.  ehem.  Gesellsch.,  Bd.  8,  S.  202  und  Bd.  9,  S.  1385. 
*)  Lintner,  Handb.  der  landw.  Gewerbe,  Spiritusfabrik.,  S.  206. 
Zeitschrift  für  physiologische  Chemie.  XX.  36 
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ausreichte.  Dass  aber  Rohrzucker  vorlag,  darf  wohl  daraus 
geschlossen  werden,  dass  die  Krystalle  die  in  der  Einleitung 
angegebenen  Reactionen  des  Rohrzuckers  gaben. 

c)  Kartoffelpflanzen  (Solanum  tuberosum). 
Aus  1,5  Kgr.  frischer  Kartoffelpflanzen,  welche  während 
der  Blüthe  dem  Felde  entnommen  waren,  erhielten  wir  eine 
kleine  Quantität  von  Krystallen.  Zur  Untersuchung  im  Po- 
larisations-Apparat genügte  die  Quantität  derselben  nicht,  da 
es  aber  harte  süssschmeckende  Krystalle  waren,  welche  die  in 
der  Einleitung  für  Rohrzucker  angegebenen  Reactionen  gaben, 
so  darf  man  wohl  den  Schluss  ziehen,  dass  Rohrzucker  vorlag. 

d)  Junge  Blätter  der  Erle  (Alnus). 
Dieselben  wurden  in  frischem  Zustande  zerkleinert  und 
sodann  mit  Weingeist  ausgekocht.    Aus  500  gr.  dieser  Blätter 
erhielten  wir   1,5  gr.  reiner  Rohrzuckerkrystalle ;  die  Unter- 
suchung im  Polarisations -Apparat  gab  folgendes  Resultat: 

Eine  wässerige  Lösung,  die  in  10  cbcm.  0,8793  gr.  Substanz  enthielt, 
drehte  im  Polarisations-Apparat  33,5°  S.-V.  nach  rechts;  daraus  be- 
rechnet sich  [a]D  =  +  65,9°. 

Die  Krystalle  gaben  die  Rohrzucker-Reactionen.   Anfangs 
war  der  Rohrzucker  durch  eine  andere  in  Nadeln  krystalli- 
sirende  Substanz  verunreinigt;  dieselbe  war  jedoch  viel  schwerer 
löslich  in  Weingeist  und  krystallisirte  daher  zuerst  aus,  während 
der  Zucker  in  Lösung  blieb.    Die  Quantität,  in  welcher  wir 
diese  Substanz  erhielten,  reichte  zu  einer  vollständigen  Unter- 
suchung nicht  hin;  doch  haben  wir  constatirt,  dass  sie  nach 
dem  Kochen  mit  verdünnter  Säure  die  Fehling'sche  Lösung 
reducirte  und  dass  sie  weder  die  Lävulose-  noch  die  Pentosen- 
Reaction  gab.   Es  ist  möglich,  dass  diese  sehr  leicht  krystalli- 
sirende  Substanz  ein  Glucosid  war;  sie  besass  einen  bitteren 
Geschmack. 

e)  Blätter  der  Haselstaude  (Corylus  Avellana). 
Dieselben  wurden  in  frischem  Zustande  mit  Weingeisl 
ausgekocht.     Aus   ca.   1  Kgr.  erhielten  wir  einige  gut  aus- 
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gebildete  Krystalle,  deren  Menge  für  die  Untersuchung  im 
Polarisationsapparat  nicht  hinreichte,  welche  aber  die  in  der 
Einleitung  angegebenen  Reactionen  gaben  und  daher  wohl 
für  Rohrzucker  erklärt  werden  können. 


Mit  negativem  Resultat  haben  wir  noch  folgende,  unter 
diese  Rubrik  gehörende  Objecte  untersucht:  Blattknospen  und 
Blätter  des  Ahorns  (Acer),  der  Esche  (Fraxinus  ornus),  der 
Buche  (Fagus  silvestris)  und  der  Eiche  (Quercus  robur),  sowie 
junge  Nadeln  der  Fichte  (Picea  excelsa)  und  der  Weisstanne 
(Abies  pectinata).  Alle  bei  Verarbeitung  dieser  Objecte  er- 
haltenen Strontianniederschläge  lieferten  aber  bei  der  Zer- 
legung mittelst  Kohlensäure  Substanzen,  die  nach  ihrer  In- 
vertirbarkeit  mit  Säuren  und  nach  ihrem  sonstigen  Verhalten 
als  Kohlenhydrate  angesehen  werden  können,  meistens  waren 
sie  schwer  löslich  in  heissem  Alkohol  und  blieben  daher  als 
syrupöse  Massen  zurück,  wenn  die  bei  Zerlegung  der  Strontian- 
niederschläge erhaltenen  Flüssigkeiten  eingedunstet  und  die 
Verdampfungsrückstände  mit  kochendem  Weingeist  behandelt 
wurden ;  die  Syrupe  waren  in  der  Regel  stark  braun  gefärbt. 
Es  ist  sehr  wohl  möglich,  dass  alle  diese  Objecte  etwas  Rohr- 
zucker enthielten,  dass  aber  die  Quantität  desselben  zu  gering 
war,  um  ihn  isoliren  und  in  Krystallen  gewinnen  zu  können. 
Von  jenen  anderen  Kohlenhydraten  löst  sich  stets  etwas  in 
kochendem  Weingeist  auf;  dunstet  man  nun  die  weingeistige 
Lösung  ein,  so  kann  der  Rohrzucker,  falls  er  sich  nur  in 
geringer  Menge  vorfindet,  durch  die  Beimengungen  am  Krystalli- 
siren  verhindert  werden.  Ein  negatives  Resultat  berechtigt 
also  noch  nicht  zu  der  Schlussfolgerung,  dass  in  den  bezüg- 
lichen Objecten  der  Rohrzucker  völlig  gefehlt  hat.  Dazu  kommt 
noch,  dass  die  bei  Verarbeitung  von  Blättern  und  Blattknospen 
erhaltenen  meistens  sehr  stark  gefärbten  Strontianniederschläge 
in  der  Regel  auch  noch  andere  Verunreinigungen  zu  enthalten 
scheinen,  welche  der  Reindarstellung  der  darin  sich  vor- 
findenden Kohlenhydrate  hinderlich  sind. 
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Uebrigens  ist  noch  darauf  aufmerksam  zu  machen,  dass 
bei  Untersuchung  der  Blätter  auf  Rohrzucker  nicht  nur  das 
Vegetationsstadium  derselben,  sondern  auch  die  Tageszeit,  in 
welcher  sie  eingesammelt  werden,  von  Einfluss  sein  kann. 
So  fand  z.  B.  Aime  Girard1)  in  Rübenblättern  (Beta  vul- 
garis) gegen  Abend  weit  grössere  Mengen  eines  löslichen  in- 
vertirbaren  Kohlenhydrats  vor,  als  in  den  am  Morgen  ge- 
sammelten Blättern;  es  war  uns  leider  nicht  möglich,  diesem 
Umstände  bei  unserer  Untersuchung  Rechnung  zu  tragen. 

In  folgenden,  in  diese  Rubrik  gehörenden  Objecten  ist 
früher  schon  Rohrzucker  nachgewiesen  worden:  Im  Zucker- 
rohr (Saccharum  officinarum),  in  der  Zuckerhirse  (Sorghum 
saccharatum8),  im  Zuckerahorn  (Acer  saccharum8),  in  einer 
Javanesischen  Palme  (Saguerus  Rumphii8),  in  der  Arenga-Palme 
(Arenga  saccharifera),  in  den  Stengeln  des  Mais  (Zea  Mays*), 
in  den  Blättern  der  Linde  (Tilia  europaea8),  des  Weinstocks 
(Vitis  vinifera6)  und  der  Kartoffel  (Solanum  tuberosum6). 

Auch  noch  bei  Acer  pseudoplatanus ,  bei  Betula,  bei 
Juglans  alba  und  bei  Tilia  europaea  soll  Rohrzucker  im 
Stamm,  bezw.  im  Frühlingssaft,  vorkommen7). 


*)  Compt.  rend.  97,  S.  1305. 

2)  Jackson,  Compt.  rend. 46,  S. 55 ;  Gossmann,  Ann.  d.  Ghem. 
u.  Pharm.,  Bd.  104,  S.  335. 

*)  Berthelot,  Ann.  Chim.  Phys.  [3],  55,  S.  286;  daselbst  auch 
eine  Angabe  über  den  Zucker  aus  Sorghum. 

4)  Soubeiran  und  B i o t ,  Compt.  rend.  15,  S.  523.  Obwohl  die 
in  diesem  Falle  zum  Nachweis  des  Rohrzuckers  verwendete  Methode  nicht 
ganz  einwurfsfrei  ist,  kann  doch  über  das  Vorhandensein  dieses  Zuckers  in 
den  Maisstengeln  kein  Zweifel  obwalten,  da  man  ihn  daraus  an  manchen 
Orten  im  Grossen  darstellt.  Hinzuweisen  ist  hier  noch  auf  die  Beobachtung, 
dass  sich  Rohrzucker  in  den  Maisstengeln  anhäuft,  wenn  man  die  weib- 
liche Blüthe  entfernt. 

6)  Boussingault,  Compt.  rend.  74,  S.  87.  Der  Rohrzucker  wurde 
in  dem  aus  den  Blättern  ausgeschwitzten  fionigthau  nachgewiesen ;  doch 
erklärt  Boussingault,  dass  derselbe  aus  den  Blättern  stamme. 

6)  Kayser.  Landw.  Versucbsst.,  Bd.  29,  S.  661.  Vgl.  in  Betreff 
der  Blätter  von  Vitis  vinifera  auch  Petit,  Compt.  rend.  77,  S.  944,  sowie 
Koos  und  T h o m s ,  ebendaselbst,  114,  S.  593. 

7)  M.  vgl.  Gmelin's  Handbuch  der  Chemie,  Bd.  7,  S.676. 
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E.  Wurzeln,  Ehicome,  Knollen  und  Zwiebeln. 
Von  Objecten  dieser  Art  sind  von  uns  nur  unreife  Kar- 
toffelknollen!),  Wurzeln  der  Mohrrübe  (Daucus  Carota1)  und 
Knollen  der  Zwiebel  (Allium  Cepa)  untersucht  worden,  wobei 
wir  Rohrzucker  nur  aus  den  beiden  ersteren  Objecten  erhielten. 
Der  aus  den  unreifen  Kartoffelknollen  abgeschiedene  Rohr- 
zucker wurde  ausser  durch  seine  Reactionen  noch  durch  eine 
von  Herrn  Dr.  C.  Schall  in  Zürich  ausgeführte  krystallo- 
graphische  Untersuchung  identificirt.  Den  Zucker  aus  den 
Mohrrüben  identificirten  wir  durch  eine  Untersuchung  im 
Polarisations- Apparat : 

Eine  wässerige  Lösung,  die  in  10  cbcm.  1,0  gr.  Substanz  enthielt,  drehte 
im  200  mm.-Rohr  30,1°  nach  rechts;  daraus  berechnet  sich  [a]D  =s 
+  67,5°. 

Der  bei  Verarbeitung  der  Zwiebel  erhaltene  Strontian- 
niederschlag  lieferte  keinen  Rohrzucker,  dagegen  eine  beträcht- 
liche Quantität  eines  anderen  invertirbaren  Kohlenhydrats; 
dasselbe  Hess  sich  aus  der  wässerigen  Lösung  durch  Weingeist 
ausfällen. 

Rohrzucker  ist  früher  schon  gefunden  worden  in  den 
Wurzeln  von  Beta  vulgaris,  Angelica  archangelica8),  Rubia 
Tinctorum4),  Ipecacuanha8),  Scopolia  carniolica6),  sowie  in  den 
Knollen  von  Helianthus  tuberosus7)  und  von  Batatas  edulis8). 

Ausserdem  finden  sich  noch  Angaben  über  das  Vor- 
kommen von  Rohrzucker  in  den  Wurzeln  von  Chaerophyllum 


*)  Vgl.  E.  Schulze  und  Th.  Seliwanoff,  Landw.  Versuchsstat. 
Bd.  34,  S.  403. 

2)  Aus  den  Mohrrüben  hat  auch  C.  Schmidt  (Ann.  d.  Chem.  u. 
Pharm.,  Bd.  83,  S.  325)  Rohrzucker  abgeschieden;  doch  ist  daselbst  nicht 
angegeben,  wie  der  Zucker  identificirt  wurde. 

8)  Buchner,  Ann.  d.  Chem.  u.  Pharm.,  Bd.  42,  S.  227. 

4)  Stein,  Journ.  f.  pr.  Chem.,  Bd.  107,  S.  444. 

6)  Merck 's  Jahresbericht  für  1891,  sowie  Arch.  f. Pharm.,  Bd.  229, 
S.  169. 

6)  Schmidt,  Apoth.-Zeitung,  1894,  S.  96. 

7)  Dubrunfant,  Compt.  rend.  64,  S.  765. 

8)  Stone,  Ber.  d.  D.  Chem.  Gesellsch.,  Bd.  23,  S.  1406. 
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bulbosum,  Cichorium  Intybus,  Leontodon  taraxacum,  Sium 
Sisarum  und  Pastinaca^sativa1),  doch  wissen  wir  nicht  be- 
stimmt, ob  aus  diesen  Objecten  der  Rohrzucker  isolirt  und 
mit  Sicherheit  nachgewiesen  worden  ist, 

F.  Blüthen  und  Blüthentheile. 
a)  Blüthenknospen  der  Birne  (Pyrus  communis). 
Zur  Untersuchung  dienten  noch  ungeöffnete  Blüthen- 
knospen der  Birne,  welche  im  April  gesammelt  waren,  sie 
wurden  getrocknet  und  sodann  mit  Weingeist  ausgekocht; 
aus  500  gr.  lufttrockenem  Material  erhielten  wir  1  gr.  reiner 
Rohrzuckerkrystalle;  die  Untersuchung  im  Polarisationsapparat 
gab  folgendes  Resultat: 

Eine  wässerige  Lösung,  welche  in  10  cbcm.  0,4137  gr.  Substanz  ent- 
hielt, drehte  im  200  mm.-Rohr  15,9°  S.-V.  nach  rechts;  daraus  be- 
rechnet sich  [a]D  =  +66,5°. 

Die  Krystalle  gaben  die  Rohrzucker-Reactionen.  Daneben 
fand  sich  eine  leicht  krystallisirende  Substanz  vor,  welche 
leichter  in  Alkohol  löslich  war  als  der  Rohrzucker  und  demnach 
beim  Auskrystallisiren  desselben  in  die  Mutterlauge  überging. 
Ihre  wässerige  Lösung  war  stark  linksdrehend,  sie  reducirte 
nach  dem  Kochen  mit  Säuren  die  Feh ling' sehe  Lösung  und 
gab  weder  die  Lävulose,  noch  die  Pentosenreaction.  Da  sie 
bitteren  Geschmack  besass,  so  ist  es  möglich,  dass  ein  Gly- 
cosid  vorlag. 

b)  Blüthenstaub  des  Haseis  (Gorylus  Avellana)  und 
der  Kiefer  (Pinus  silvestris). 

Diese  Objecte  sind  von  A.  v.  Planta')  in  unserem 
Laboratorium  untersucht  und  es  ist  in  denselben  eine  reich- 
liche Menge  von  Rohrzucker  gefunden  worden.  Wir  ver- 
weisen auf  die  betreffenden  Abhandlungen. 

c)  Im  Nectar  der  Blüthen  scheint  Rohrzucker  neben 
Glucose  in  grosser  Verbreitung  vorzukommen;  man  hat  ihn 


*)  Vgl.  Gmelin's  Handb.  d.  Chemie,  Bd.  7,  S.  675. 

2)  Landw.  Versuchsst.,  Bd.  31,  S.  105  und  Bd.  32,  S.  222. 


533 

daraus  mehrfach  in  Krystallen  abgeschieden,  so  z.  B.  bei  Cactus 
Ackermanni  und  C.  speciosus,  bei  Rhododendron  ponticum,  bei 
Fuchsia,  Mirabilis,  Helleborus  niger  und  Agave  americana1). 

O.  Früchte. 
Dass  sehr  viele  Samen  Rohrzucker  enthalten,  ist  von 
uns  weiter  oben  gezeigt  worden;  es  liegen  aber  auch  sehr 
viele  Angaben  über  einen  Rohrzuckergehalt  des  Fruchtfleisches 
bezw.  des  Saftes  der  Früchte  vor  und  zwar  für  folgende 
Objecte:  Apfel  (Pyrus  Malus),  Birne  (Pyrus  communis),' Mira- 
belle und  Reineclaude  (Prunus),  Orange  (Citrus  aurantium), 
Citrone  (Citrus  Limonum),  Pfirsich  (Persica),  Aprikose  (Ar- 
meniaca),  Himbeere  (Rubus  idaeus),  Ananas  (Ananassa  sativa), 
Melone  (Cucumis  Meto*),  Dattel  (Phönix  dactylifera3),  Banane 
(Musa  *),  Johannisbrot  (Ceratonia  siliqua 5)  und  Kentucky'sche 
Kaffeenuss  (Gymnocladus  canadensis 8). 


Im  Anschluss  an  die  von  uns  im  Vorigen  gemachten 
Angaben  sei  noch  erwähnt,  dass  die  Quantität,  in  welcher 
wir  den  Rohrzucker  aus  den  von  uns  untersuchten  Objecten 
erhielten,  in  den  meisten  Fällen  eine  geringe  war,  wie  schon 
aus  den  für  die  einzelnen  Objecte  von  uns  gemachten  An- 
gaben  im  Allgemeinen  zu   ersehen  ist.     Doch  müssen   wir 


1)  Braconnot  (Journ.  f.  pr.  Chem.  [1],  Bd.  30,  S.  363,  sowie  Journ. 
de  Ghimie  medicale  9,  Nr.  1)  fuhrt  achtzehn  Pflanzen  auf,  aus  deren 
Nectar  er  Krystalle  abscheiden  konnte,  welche  dem  Rohrzucker  glichen. 
M.  vgl.  auch  Jäger,  Tiedemann's  Zeitschrift  für  Phys.  2,  S.  173  (Gitat 
bei  G  m  e  1  i  n),  ferner  B  o  n  n  i  e  r ,  les  nectaires,  6tude  critique  anatoraique 
et  physiologique,  Paris  1879,  und  A.  von  Planta,  über  die  Zusammen- 
setzung einiger  Nectar-Arten,  diese  Zeitschrift,  Bd.  10,  S.  225. 

2)  In  Betreff  der  ersten  elf  Objecte  vgl.  m.  Buignet,  Compt.  rend. 
51,  S.  894,  Berthelot  und  Buignet,  ebendaselbst,  51,  S.  1094,  Ku- 
li seh,  Landw.  Jahrbücher,  Bd.  19,  S.  109,  und  Petit,  Compt.  rend.  69, 
S.  988. 

3)  Banastre,  Journ.  pharm.  18,  S.  725. 

4)  Avequin,  ebendaselbst,  24,  S.  556. 

8)  Berthelot,  Ann.  Chim.  Phys.  [3]  55,  S.  286. 
6)  Stone  und  Test,  Americ.chem.  J.  15,  S.660;  Chem. Centralbl. 
1894,  S.  201. 


534 

darauf  aufmerksam  machen,  dass  die  wirklich  vorhandene 
Rohrzuckermenge  ohne  Zweifel  die  von  uns  erhaltene  Aus- 
beute beträchtlich  überstieg.  Abgesehen  davon,  dass  beim 
Kochen  der  weingeistigen  Extracte  mit  Strontianhydrat  ohne 
Zweifel  nicht  die  ganze  in  den  Extracten  vorhandene  Rohr- 
zuckermenge in  die  Niederschläge  eingeht,  ist  begreiflicher 
Weise  auch  die  Trennung  des  Rohrzuckers  von  den  anderen 
durch  Strontian  mit  ausgefällten  Kohlenhydraten  in  der  Regel 
mit  beträchtlichen  Verlusten  verbunden. 

Es  wäre  uns  erwünscht  gewesen,  neben  dem  quali- 
tativen Nachweis  des  Rohrzuckers  in  den  von  uns  unter- 
suchten Objecten  auch  quantitative  Bestimmungen 
desselben  ausführen  zu  können,  leider  aber  gibt  es  dafür 
keine  allgemein  brauchbare  Methode.  Wir  kommen  auf  diesen 
Punkt  weiter  unten  noch  einmal  zurück. 

II.   Ueber  lösliche  Kohlenhydrate,  welche  den  Bohrzucker 
in  den  Pflanzen  begleiten. 

Wie  schon  in  der  Einleitung  erwähnt  worden  ist,  er- 
hielten wir  bei  Zerlegung  der  Strontianniederschläge  fast  aus- 
nahmslos neben  Rohrzucker  noch  andere  Substanzen,  welche 
nach  dem  Kochen  mit  verdünnter  Säure  die  Fehling'sche 
Lösung  reducirten.  Einige  von  ihnen  schienen  zu  den  Glu- 
cosiden  zu  gehören  (man  vgl.  z.  B.  die  oben  bei  den  Blättern 
von  Alnus  und  den  Blüthenknospen  von  Pyrus  gemachten 
Angaben) ;  die  meisten  dieser  Stoffe  zeigten  aber  ein  Verhalten, 
wie  es  den  früher  wohl  als  «Dextrinartige  Kohlenhydrate» 
bezeichneten,  heute  zu  den  löslichen  Polysacchariden  gerech- 
neten Stoffen  zukommt.  Sie  waren  leicht  löslich  in  Wasser, 
schwer  löslich  in  kochendem  Weingeist  und  aus  der  wässerigen 
Lösung  durch  Weingeist  fallbar.  Durch  mehrmaliges  Aus- 
fallen mittelst  Weingeist  gereinigt  und  sodann  über  Schwefel- 
säure getrocknet,  bildeten  sie  theils  weisse,  theils  gelbgefarbte 
zerreibliche  Massen,  welche  entweder  geschmacklos  waren 
oder  einen  schwach  süsslichen  Geschmack  besassen.  Ihre 
wässerigen  Lösungen  erwiesen  sich,  soweit  sie  darauf  geprüft 
worden  sind,  als  optisch  activ.    Nach  dem  Kochen  mit  ver- 
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dünnter  Schwefel-  oder  Salzsäure  reducirten  sie,  wie  oben 
schon  bemerkt  worden  ist,  die  Fehling'sche  Lösung;  einige 
von  ihnen  gaben  bei  der  Oxydation  durch  verdünnte  Salpeter- 
säure Schleimsäure,  z.  B.  diejenigen,  welche  aus  den  Samen 
von  Pisum  sativum  und  Soja  hispida  erhalten  wurden. 

Da  die  Quantität,  in  welcher  man  diese  Stoffe  neben 
dem  Rohrzucker  erhält,  in  vielen  Fällen  eine  recht  beträcht- 
liche ist,  so  bieten  dieselben  noch  einen  reichen  Stoff  für 
weitere  Untersuchungen  dar;  doch  ist  es  bögreiflicher  Weise 
nicht  immer  leicht,  sie  rein  darzustellen,  auch  ist  es  häufig 
mit  Schwierigkeiten  verbunden,  ein  sicheres  Urtheil  darüber 
zu  fallen,  ob  man  einheitliche  Substanzen  unter  Händen  hat 
oder  nicht.  Theils  mit  Rücksicht  auf  diese  Umstände,  theils 
wegen  Mangel  an  Zeit  haben  wir  uns  bis  jetzt  darauf  be- 
schränkt, nur  zwei  dieser  Stoffe  eingehend  zu  untersuchen, 
nämlich  ein  im  ruhenden  Keim  des  Weizenkorns  neben  Rohr- 
zucker vorkommendes  Kohlenhydrat,  das  sich  als  Raffinose 
(Meli tose)  erwies  und  eine  aus  Roggenpflanzen  dargestellte 
Substanz,  welche  wir  in  einer  vorläufigen  Mittheilung1)  als 
ß-Lävulin  bezeichnet  haben,  weil  sie  mit  dem  von  ver- 
schiedenen Autoren  beschriebenen  Lävulin  grosse  Aehnlichkeit 
zu  haben  schien;  wir  ziehen  es  jetzt  aber  vor,  ihr  einen  be- 
sonderen Namen  zu  geben  und  wollen  sie  See  alose  nennen. 

a)  Raffinose  (Melitose  oder  Melitriose)  aus  dem 
ruhenden  Keim  von  Triticum  vulgare. 
Die  Trennung  derselben  von  dem  sie  begleitenden  Rohr- 
zucker geschah  in  folgender  Weise:  Die  bei  Zerlegung  des 
Strontianniederschlages  erhaltene  Flüssigkeit  wurde  zum  Syrup 
eingedunstet,  letzterer  sodann  wiederholt  mit  nicht  zu  grossen 
Quantitäten  kochenden  Weingeist  behandelt,  wobei  der  Rohr- 
zucker grösstentheils  in  Lösung  ging.  Es  blieb  ein  starker 
syrupöser  Rückstand,  dessen  wässerige  Lösung  durch  Ver- 
setzen mit  Ammoncarbonat  vom  gelösten  Strontian  befreit 
und  zur  Entfärbung  mit  Thierkohle  behandelt,  hierauf  durch 


x)  Ber.  d.  D.  Chem.  Ges.,  Bd.  27,  S.  65  und  3525. 
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Eindunsten  concentrirt  und  nun  mit  absolutem  Alkohol  ver- 
mischt wurde.  Dabei  entstand  eine  starke  Fällung,  welche 
durch  Wiederauflösen  in  Wasser  und  Wiederausfallen  mit 
Alkohol  gereinigt  wurde.  Das  in  solcher  Weise  gewonnene 
Product,  welches  nach  dem  Trocknen  über  Schwefelsäure 
eine  weisse  zerreibliche  Masse  bildete,  war  ohne  Zweifel  noch 
keine  einheitliche  Substanz.  Wir  krystallisirten  es  zuerst  aus 
verdünntem  Weingeist  und  dann  aus  Wasser  um.  Die  so 
erhaltene  krystallisirte  Substanz  glich  im  Aussehen  einem  aus 
Baumwolle-Samen  dargestellten  Rafflnosepräparat  und  zeigte 
folgende  Eigenschaften:  Sie  reducirte  die  Fehling'sche  Lösung 
erst  nach  dem  Erhitzen  mit  einer  Säure;  mit  Resorcin  und 
Salzsäure  gab  sie  die  sogenannte  Lävulosereaction.  Die  Unter- 
suchung im  Polarisations-Apparat,  für  welche  ein  wiederholt 
umkrystallisirtes  und  sodann  an  der  Luft  getrocknetes  Prä- 
parat verwendet  wurde,  gab  folgendes  Resultat: 

Eine  wässerige  Lösung ,  welche  in  10  cbcm.  1  gr.  Substanz  enthielt, 
drehte  im  200  mm  .-Rohr  61°  S.-V.  nach  rechts;  daraus  berechnet 
sich  [a]D  =  +  105,5°, 

während  für  Raffinose  bekanntlich  ein  spec.  Drehungsvermögen 
von  + 104,5°  angegeben  wird.  Beim  Erhitzen  mit  Salpeter- 
säure lieferte  diese  Substanz  Schleim  säure,  deren  Schmelz- 
punkt bei  211°  gefunden  wurde.  Wir  bestimmten  die  Schleim- 
säure-Ausbeute unter  Befolgung  der  von  Tollens1)  gegebenen 
Vorschriften  und  fanden  dabei,  dass  3,08  gr.  Substanz  0,6830  gr. 
=  22,2  °/0  Schleimsäure  lieferten,  während  man  aus  Raffinose 
nach  Tollens  22— 23°/0  Schleimsäure  erhält.  Die  Trennung 
der  Raffinose  vom  Rohrzucker  gelang  uns  später  in  noch  ein- 
facherer Weise ;  als  wir  nämlich  die  bei  Zerlegung  des  Stron- 
tianniederschlages  erhaltene  Lösung  zum  Syrup  eindunsteten 
und  letzteren  einige  Monate  lang  der  Ruhe  überliessen,  er- 
folgte darin  eine  reichliche  Ausscheidung  von  Krystallen.  Wir 
trennten  dieselben  durch  Aufstreichen  auf  eine  Thonplatte 
von  der  syrupösen  Mutterlauge  und  krystallisirten  sie  sodann 
zuerst  aus  verdünntem  Weingeist  und  dann  aus  Wasser  um. 
Das  so  erhaltene  Product  zeigte  die  oben  angegebenen  Reac- 


*)  Ann.  d.  Chem.,  Bd.  232,  S.  186. 
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tionen  und  lieferte  bei  der  Untersuchung  im  Polarisations- 
Apparate  folgendes  Resultat: 
Eine  wässerige  Lösung,  die  in  20  cbcm.  1,3390  gr.  Substanz  enthielt, 

drehte  im  200  mm.- Rohr  40,3°  S.-V.  nach  rechts;  daraus  berechnet 

sich  [a]D  =  +104°. 

Der  Raffinose- Gehalt  der  Weizenkeime  ist  kein  unbe- 
trächtlicher; bei  Anwendung  des  zuletzt  beschriebenen  Tren- 
nungsverfahrens erhielten  wir  aus  1,5  Kgr.  Keime  ungefähr 
50  gr.  krystallisirte  Raffinose. 

C.  Richardson  und  CA.  Crampton  (loa  cit.)  ver- 
mutheten  das  Vorhandensein  von  Raffinose  in  den  von  ihnen 
untersuchten  Weizenkeimen,  konnten  aber  aus  denselben  das 
genannte  Kohlenhydrat  nicht  zur  Abscheidung  bringen. 

b)   Ueber  Secalose  (ß-Lävulin). 

Als  Material  zur  Darstellung  dieses  Kohlenhydrats  dienten 
uns,  wie  weiter  oben  schon  angegeben  worden,  grüne  Roggen- 
Pflanzen.  Wir  haben  solche  Pflanzen  in  zwei  Sommern  (1893 
und  1894)  untersucht.  Im  ersten  Sommer  wurden  die  Pflanzen 
unmittelbar  nach  Beendigung  der  Blüthe  dem  Felde  entnom- 
men; die  im  Sommer  1894  untersuchten  Pflanzen  gehörten 
einem  etwas  weiter  vorgeschrittenen  Vegetationsstadium  an. 
Die  Pflanzen  wurden  von  den  Wurzeln  und  von  den  Aehren 
befreit.  Dann  wurden  sie  zerkleinert  und  in  frischem  Zustande 
mit  Weingeist  ausgekocht.  Anfangs  verwendeten  wir  95proc. 
Weingeist,  da  es  sich  zunächst  um  die  Gewinnung  des  Rohr- 
zuckers handelte;  später  aber,  nachdem  sich  herausgestellt 
hatte,  dass  das  den  Rohrzucker  begleitende  Kohlenhydrat  in 
starkem  Weingeist  schwer  löslich  war,  wurde  70 proc.  Weingeist 
für  die  Extraction  verwendet. 

Die  Trennung  der  Secalose  von  dem  daneben  vorhandenen 
Rohrzucker  geschah  in  folgender  Weise:  Wir  dunsteten  die 
bei  Zerlegung  des  Strontianniederschlages  erhaltene  Flüssig- 
keit zum  Syrup  ein  und  behandelten  letzteren  wiederholt  mit 
kochendem  95  proc.  Weingeist,  wobei  der  Rohrzucker  grössten- 
teils in  Lösung  ging;  neben  demselben  löste  sich  ohne  Zweifel 
auch  etwas  Secalose  auf.  Es  blieb  ein  starker,  schwach  braun 
gefärbter   syrupöser   Rückstand,    welcher   in   Wasser   gelöst 
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wurde.  Die  Lösung  behandelten  wir  zur  Entfernung  von 
gelöstem  Strontian  mit  etwas  Ammoncarbonat  und  entfärbten 
sie  sodann  mittelst  Thierkohle.  Die  fast  völlig  farblose 
Flüssigkeit  wurde  hierauf  durch  Eindunsten  concentrirt  und 
sodann  unter  beständigem  Umrühren  in  absoluten  Alkohol 
gegossen.  Es  entstand  eine  weisse  flockige  Fällung,  welche 
von  der  weingeistigen  Mutterlauge  getrennt  und  sodann  durch 
mehrmaliges  Auflösen  in  Wasser  und  Wiederausfallen  mittelst 
Alkohols  gereinigt  wurde. 

Anfangs  glaubten  wir,  dass  es  auf  diesem  Wege  leicht 
gelinge,  die  Secalose  völlig  vom  Rohrzucker  zu  befreien. 
Später  aber  fanden  wir,  dass  es  keineswegs  der  Fall  ist;  ein 
in  der  beschriebenen  Weise  im  Jahre  1893  dargestelltes 
Secalosepräparat  schloss  ohne  Zweifel  noch  Rohrzucker  ein. 
Wir  erkannten  dies,  als  wir  im  Sommer  1894  die  Darstellung 
wiederholten  und  dabei  ein  Präparat  von  abweichenden  Eigen- 
schaften erhielten.  Während  das  Präparat  von  1894  als  ziem- 
lich stark  linksdrehend  und  sich  als  widerstandsfähig  gegen 
Invertin  erwies,  war  das  Präparat  1893  optisch  inactiv  und 
reducirte  nach  Behandlung  mit  Invertin  die  Fehling'sche 
Lösung.  Es  lag  nahe,  zu  vermuthen,  dass  das  abweichende 
Verhalten  des  zweiten  Präparates  einer  Verunreinigung  durch 
Rohrzucker  zuzuschreiben  war;  und  in  der  That  erhielten  wir  ein 
in  den  Eigenschaften  mit  dem  Präparat  von  1894  völlig  über- 
einstimmendes Product,  als  wir  das  Product  von  1893  in  der 
Wärme  mehrmals  mit  95proc.  Weingeist  behandelten  und 
den  dabei  ungelöst  gebliebenen  Theil  sodann  noch  durch 
mehrmaliges  Wiederauflösen  in  Wasser  und  Wiederausfallen 
mittelst  absoluten  Alkohols  reinigten.  Die  völlige  Abwesenheit 
des  Rohrzuckers  wird  dadurch  bewiesen,  dass  bei  Behandlung 
des  in  der  beschriebenen  Weise  gereinigten  Products  mit  In- 
vertin weder  in  der  Kälte  noch  in  der  Wärme  Glucosebildung 
zu  bemerken  war1). 


*)  Nach  der  Behandlung  mit  Invertin  bei  40°  war  allerdings  spuren- 
weise Reduction  von  Fe  hling' scher  Lösung  zu  beobachten,  doch  ist 
darauf  kein  Gewicht  zu  legen,  auch  die  reine  Secalose  zeigt  beim  längeren 
Erhitzen  mit  Feh ling1  scher  Lösung  die  gleiche  Erscheinung. 
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Dass  wir  bei  der  Darstellung  der  Secalose  im  Jahre  1894 
leichter  ein  rohrzuckerfreies  Präparat  erhielten,  ist  höchst 
wahrscheinlich  darauf  zurückzuführen,  dass  in  den  in  diesem 
Jahre  verwendeten  Roggenpflanzen  neben  jenem  Stoff  eine 
viel  geringere  Rohrzuckermenge  sich  vorfand. 

Nach  den  Beobachtungen,  die  an  den  in  der  beschriebenen 
Weise  dargestellten  Secalosepräparaten  gemacht  worden  sind, 
kommen  diesem  Kohlenhydrat  folgende  Eigenschaften  zu:  Es 
ist  sehr  leicht  löslich  in  Wasser,  schwer  löslich  selbst  in 
kochendem  Weingeist.  Aus  der  concentrirten  wässerigen 
Lösung  wird  es  durch  Weingeist  gefallt,  wobei  es  Krystall- 
form  anzunehmen  vermag.  Unter  dem  Mikroskop  erscheinen 
die  Krystalle  als  kleine  durchsichtige  Prismen.  Doch  zeigen 
nicht  alle  von  uns  dargestellten  Präparate  krystallinische  Be- 
schaffenheit;  vermuthlich  hängt  es  von  der  rascheren  oder 
langsameren  Ausscheidung,  sowie  von  der  Concentration  der 
Behufs  der  Ausfällung  in  Alkohol  gegossenen  Lösung,  endlich 
von  der  grösseren  oder  geringeren  Reinheit  ab,  ob  sich  Kry- 
stalle bilden  oder  nicht.  Es  ist  möglich,  dass  die  Krystalle 
ein  Hydrat  der  Secalose  sind.  Nach  dem  Trocknen  über 
Schwefelsaure  bildet  die  durch  Alkohol  gefällte  Secalose  eine 
schneeweise  Masse,  welche  an  feuchter  Luft  rasch  Wasser 
anzieht ;  trocknet  man  sie  im  Wasserstoff  oder  Luftstrom,  so 
erleidet  sie  einen  starken  Gewichtsverlust,  verändert  dabei 
aber  ihre  Farbe  nicht.  Mit  Resorcin  und  Salzsäure  gibt  sie 
sehr  stark  die  sogenannte  Lävulosereaction.  Die  Fehling- 
sche  Lösung  reducirt  sie  erst  nach  dem  Erhitzen  mit  einer 
Säure.  Durch  Invertin  wird  sie  nicht  in  Glucose  übergeführt. 
Die  Untersuchung  im  Polarisationsapparat  gab  folgende  Re- 
sultate : 

1.  Secalose,  dargestellt  1893.  Eine  wässerige  Lösung,  die  in 
20  cbcm.  1,9948  gr.  wasserfreie  Substanz  enthielt,  drehte  im  200  ram.- 
Rohr  16,5°  nach  links;  daraus  berechnet  sich  [a]D  =  — 28,6°. 

2.  Secalose,  dargestellt  1894.  Eine  wässerige  Lösung,  die  in 
10  cbcm.  1,112  gr.  wasserfreie  Substanz  enthielt,  drehte  im  100  mm.- 
Rohr  9,3°  nach  links;  daraus  berechnet  sich  [a]D  =  —  28,9°. 

Zur  Elementaranalyse  diente  ein  bei  100°  im  Wasser- 
stoffstrome    bis    zur    Constanz    des    Gewichtes    getrocknetes 
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Präparat,  welches  noch  0,86 °/0  Asche  enthielt;  es  ergaben 
sich  folgende  Resultate: 

1.  0,3638  gr.  Secalose,  aschenfrei  in  Rechnung  gestellt,  gaben  0,2164  gr. 
H20  und  0,5690  gr.  CO,  =  6,60  °/0  H  und  42,64  %  C. 

2.  0.4211  gr.  Secalose,  aschenfrei  in  Rechnung  gestellt,  gaben  0,2480  gr. 
H20  und  0,6600  gr.  CO,  =  6,53  °J,  H  und  42,74  °|0  C. 

3.  0,3075  gr.  Secalose,  aschenfrei  in  Rechnung  gestellt,  gaben  0,1780  gr. 
H20  und  0,4796  gr.  CO,  =  6,37,°!,  H  und  42,54  °/0  C. 

Diese  Resultate  sind  mit  der  Formel  C11HltOfl  verein- 
bar, passen  aber  noch  besser  auf  die  Formel  C18H„018,  wie 
folgende  Zusammenstellung  zeigt: 

Berechnet  für  Gefunden: 

ClfHltOn:  C18H82016:  I.  II.  III. 

C        42,11  42,86  42,64        42,74        42,54 

H  6,43  6,35  6,60  6,53  6,37 

Die  Secalose  ist  durch  Säuren  sehr  leicht  invertirbar. 
Als  Inversionsproduct  vermochten  wir  nur  Fruchtzucker 
(Lävulosed.Fructose)  nachzuweisen .  Ueber  die  Einzelheiten 
der  bezüglichen  Versuche  ist  Folgendes  anzugeben:  Wir  erhitzten 
ca.  7  gr.  wasserfreie  Secalose  mit  7,6  cbcm.  H,S04  vom  spec. 
Gew.  1,156  und  104  cbcm.  Wasser  eine  Stunde  lang  im  Wasser- 
bade auf  80°;  die  Flüssigkeit  wurde  sodann  mittelst  BaCO, 
von  der  Säure  befreit  und  im  Wasserbade  langsam  einge- 
dunstet; es  resultirte  ein  Glycosesyrup,  welcher  mit  Resorcin 
und  Salzsäure  sehr  stark  die  sogenannte  Lävulose-Reaction 
gab  und  sich  in  Wasser  zu  einer  stark  linksdrehenden  Flüssig- 
keit löste.  In  kaltem  Weingeist  löste  es  sich  bis  auf  einen 
geringen  Rest  und  enthielt  demnach  unveränderte  Secalose 
nicht  oder  doch  nur  in  höchst  geringer  Menge.  Ein  Theil  dieses 
Syrups  wurde  für  die  weiter  unten  beschriebenen  Versuche 
verwendet,  den  anderen  lösten  wir  in  absolutem  Alkohol  und 
versetzten  die  Lösung  mit  Aether,  wobei  nur  eine  geringe 
Ausscheidung  erfolgte.  Die  nach  mehrtägigem  Stehen  von 
letzterer  abgegossene  Flüssigkeit  wurde  wieder  eingedunstet, 
der  Verdampfungsrückstand  in  Wasser  gelöst;  5  cbcm.  dieser 
Lösung  gaben  nach  dem  gewichtsanalytischen  Verfahren  von 
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All  ihn  im  Mittel  0,149  gr.  Glucose1).  Bei  Untersuchung  der 
gleichen  Lösung  im  Polarisations  -  Apparat  ergab  sich  eine 
Drehung  von  — 14°  S.-V.  bei  Anwendung  eines  200  mm.-Rohrs 
Aus  diesen  Daten  berechnet  sich  für  die  in  der  Lösung  ent- 
haltene Glycose  ein  spec.  Drehungsvermögen  von  aD  =  — 81°. 

Zur  Darstellung  eines  Osazons  diente  ein  Theil  des  bei 
der  Inversion  der  Secalose  erhaltenen  Glucosesyrups  (vgl.  oben). 
Derselbe  wurde  in  Wasser  gelöst,  die  Lösung  mit  essigsaurem 
Phenylhydrazin  im  Wasserbade  10—15  Minuten  erhitzt,  die 
dabei  entsandene  reichliche  Ausscheidung  abfiltrirt,  mit  ver- 
dünntem Weingeist  ausgewaschen,  zwischen  Fliesspapier  ab- 
gepresst  und  sodann  mit  soviel  kochendem  80proc.  Weingeist 
behandelt,  dass  nur  ein  Theil  in  Lösung  ging;  die  Lösung 
lieferte  beim  Erkalten  Krystalle,  welche  beim  raschen  Erhitzen 
bei  205°  schmolzen.  Den  gleichen  Schmelzpunkt  zeigte  der 
beim  Erhitzen  mit  Weingeist  zurückgebliebene  Theil  des  Osazons. 
Bekanntlich  schmilzt  das  sowohl  aus  dem  Fruchtzucker,  wie 
aus  dem  Traubenzucker  entstehende  Osazon  bei  204° — 205°. 

Diese  Thatsachen  berechtigen  zu  dem  Schluss,  dass  bei 
der  Inversion  der  Secalose  Fruchtzucker  (d.  Fructose) 
entstanden  war.  Die  Prüfung  auf  andere  Glucosen  ergab  ein 
negatives  Resultat. 

Das  im  Vorigen  beschriebene  Kohlenhydrat  zeigt  grosse 
Aehnlichkeit  mit  dem  Irisin,  Triticin,  Sinistrin  und 
Scyllin8).  Doch  liegt  kein  Grund  vor,  dasselbe  für  identisch 
mit  einem  dieser  Kohlenhydrate  zu  erklären,  da  die  letzteren 
sämmtlich  ein  stärkeres  Drehungsvermögen  besitzen.  Auch 
hat  die  Elementaranalyse  sowohl  des  Sinistrins  wie  des 
Scyllins  zu  der  Formel  C«H10O5  geführt,  welche  mit  den 
von  uns  bei  der  Analyse  der  Secalose  erhaltenen  Zahlen  nicht 
vereinbar  ist. 

Die  Secalose  findet  sich  in  den  Roggenpflanzen  in  be- 
beträchtlicher Quantität  vor.    Aus  einem  Kilogramm  frischer 


*)  Der  gleiche  Glucosegehalt  berechnet  sich  aus  dem  spec.  Gewicht 
der  Flüssigkeit. 

2)  Vgl.  in  Betreff  dieser  Stoffe  Tollens  Handbuch  der  Kohlen- 
hydrate. 
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Pflanzen  erhielten  wir  25 — 30  gr.  dieses  Kohlenhydrats.  Ob 
die  Secalose  auch  in  anderen  Getreidearten  sich  findet,  ge- 
denken wir  noch  einer  Prüfung  zu  unterwerfen. 


Die  Thatsache,  dass  der  Rohrzucker  in  den  Pflanzen 
fast  ausnahmslos  von  anderen  durch  verdünnte  Säuren  in 
Glucose  überführbaren  Substanzen  begleitet  ist,  erschwert  in 
hohem  Grade  die  quantitative  Bestimmung  des  genannten 
Zuckers.  Wenn  man,  wie  es  häufig  geschehen  ist,  den  Roh- 
zuckergehalt eines  Pflanzensaftes  oder  Pflanzenextractes  aus 
der  Glucose -Menge  berechnet,  welche  beim  Erhitzen  jener 
Flüssigkeiten  mit  Säure  sich  gebildet  hat,  so  erhält  man  Zahlen, 
die  nur  als  zuverlässige  bezeichnet  werden  können,  wenn 
zuvor  durch  qualitative  Untersuchung  der  bezüglichen  Säfte 
oder  Extracte  nachgewiesen  ist,  dass  in  denselben  neben  Rohr- 
zucker andere  invertirbare  Kohlenhydrate  entweder  völlig 
fehlen,  oder  doch  nur  in  sehr  geringer  Menge  sich  vorfinden. 
Ist  letzteres  nicht  der  Fall,  so  liefert  jenes  Verfahren  Resultate, 
die  mit  ausserordentlich  grossen  Fehlern  behaftet  sein  können. 

Man  könnte  freilich  meinen,  dass  die  in  der  beschriebenen 
Weise  erhaltenen  Zahlen  wenigstens  in  allen  Fällen  dem  Ge- 
sammtgehalt  der  Untersuchungsobjecte  an  löslichen  invertir- 
bareii  Kehlenhydraten  annähernd  entsprechen  und  demnach 
doch  von  beträchtlichem  Werthe  wären,  aber  auch  diese  An- 
nahme entspricht  nicht  der  Wirklichkeit.  Gesetzt  z.  B.,  dass 
in  einem  Pflanzensaft  ein  anderes  schwerer  invertirbares 
Kohlenhydrat  neben  dem  Rohrzucker  sich  vorfindet,  so  wird 
in  dem  Moment,  in  welchem  das  erstere  völlig' in  Glucose  über- 
geführt ist,  schon  ein  Theil  der  bei  Inversion  des  Rohrzuckers 
entstandenen  Lävulose  durch  die  Säure  zerstört  worden  sein. 
Wenn  also  in  einem  Pflanzensaft  mehrere  Kohlenhydrate  neben 
einander  sich  vorfinden,  welche  sich  nicht  gleich  schnell  in- 
vertiren  lassen  und  deren  Inversionsproducte  ungleiche  Wider- 
standsfähigkeit gegen  die  zur  Inversion  verwendeten  Säuren 
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besitzen,  so  ist  es  nicht  möglich,  die  Gesammtmenge  dieser 
Kohlenhydrate  auf  diesem  Wege  genau  zu  bestimmen1). 

Es  liegt  auf  der  Hand,  dass  man  in  manchen  Fällen  die 
Invertirbarkeit  des  Rohrzuckers  durch  das  aus  Hefe  leicht 
darzustellende  Invertin  zur  quantitativen  Bestimmung  desselben 
benutzen  kann*);  doch  kann  auch  die  Anwendung  dieses  Ver- 
fahrens auf  Schwierigkeiten  stossen,  denn  durch  das  Invertin 
wird,  wie  ohen  schon  von  uns  erwähnt  worden  ist,  auch 
noch  aus  anderen  Kohlenhydraten  Glucose  gebildet,  so  z.  B. 
aus  Raffinose. 

Die  Schwierigkeiten,  die  sich  demnach  der  quantitativen 
Bestimmung  des  Rohrzuckers  in  sehr  vielen  Fällen  entgegen- 
stellen, haben  uns  verhindert,  Versuche  zur  Bestimmung  des 
Rohrzuckergehaltes  der  von  uns  untersuchten  Objecte  zu 
machen. 

III.  Schlussbetrachtungen  nebst  Bemerkungen  über  die  Ent- 
stehung und  über  die  physiologische  Bolle  des  Bohrzuckers 
in  den  Pflanzen. 

Ueberblickt  man  die  von  Anderen  und  von  uns  über 
das  Vorkommen  des  Rohrzuckers  in  den  Pflanzen  gemachten 
Angaben,  so  ergiebt  sich  zunächst,  dass  dieser  Zucker  in 
vegeiabilischen  Objecten  in  sehr  grosser  Verbreitung  vorkommt. 
Er  findet  sich  nicht  nur  in  Pflanzen  aus  sehr  vielen  Familien, 
sondern  tritt  auch  in  den  verschiedensten  Pflanzentheilen  auf, 
nämlich  in  Blättern,  Stengeln,  Wurzeln  und  Knollen,  Blüthen 
und  Theilen  derselben  (Blüthenstaub  und  Nectar),  im  Frucht- 
fleisch, in  Samen  und  Samenhülsen.  Es  ist  möglich,  dass  der 
Rohrzucker  in  den  Blüthenpflanzen 8)  nicht  viel  weniger  ver- 
breitet ist,  als  das  Stärkemehl. 

Grössere  Rohrzuckerquantitäten  finden  sich  freilich  nur 
in  einer  beschränkten  Anzahl  von  vegetabilischen  Objecten 


x)  Man  vergleiche  die  von  E.  Schulze  in  der  Chem.  Ztg.  1894. 
Nr.  29,  über  diesen  Gegenstand  gemachten  Darlegungen. 

*)  Wie  es  Kjeldahl  gethan  hat  (Zeitschr.f.  analyt.  Chem.,  Bd.  22, 
S.  588). 

8)  Wie  es  mit  dem  Vorkommen  von  Rohrzucker  in  den  Kryptogamen 
steht,  wissen  wir  nicht. 

Zeitschrift  für  physiologische  Chemie.  XX.  37 
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vor;  in  der  Regel  ist  seine  Menge  eine  geringe;  reich  an 
Rohrzucker  sind  ausser  denjenigen  Objecten,  aus  welchen 
man  Rohrzucker  fabrikmässig  darstellt,  z.  B.  noch  die  Weizen- 
keime, sowie  der  Blüthenstaub  von  Corylus  Avellana  und 
Pinus  silvestris. 

Die  grosse  Verbreitung,  in  welcher  der  Rohrzucker  in 
vegetabilischen  Objecten  sich  findet,  lässt  von  vorneherein 
vermuthen,  dass  er  im  pflanzlichen  Stoffwechsel  eine  wichtige 
Rolle  spielt.  Im  Einklang  mit  dieser  Annahme  stehen  auch 
die  Ergebnisse,  zu  denen  man  gelangt,  wenn  man  das  Auf- 
treten des  genannten  Zuckers  in  den  verschiedenen  Pflanzen- 
theilen,  seine  Bildung  und  sein  Verschwinden  ins  Auge  fast. 

Es  ist  stets  angenommen  worden,  dass  der  Rohrzucker 
in  vielen  Fällen  als  Reservestoff  fungirt,  so  z.  B.  in  den 
fleischigen  Wurzeln  von  Beta  vulgaris,  deren  Rohrzuckergehalt 
im  zweiten  Vegetationsjahre  während  der  Entwicklung  der 
Samenpflanze  sich  verringert  und  schliesslich  ganz  verschwin- 
det1). Es  kann  keinem  Zweifel  unterliegen,  dass  der  Zucker  hier 
zur  Ernährung  der  aus  der  Wurzel  hervorbrechenden  Triebe 
verwendet  wird,  und  es  ist  anzunehmen,  dass  auch  bei  anderen 
Gewächsen  der  in  den  Wurzeln  auftretende  Rohrzucker  die 
gleiche  Verwendung  findet. 

Aber  auch  der  in  den  Samen  sich  findende  Rohrzucker 
darf  wohl  als  wichtiger  Reservestoff  angesehen  werden,  ob- 
gleich er  hier,  der  Quantität  nach,  gegenüber  den  anderen 
stickstofffreien  Reservestoffen  sehr  zurücktritt.  Es  ist  wahr- 
scheinlich seine  Bestimmung,  den  Keimpflänzchen  in  der  ersten 
Zeit  ihrer  Entwickelung  als  stickstofffreie  Nahrung  zu  dienen. 
Eine  Stütze  für  diese  Ansicht  bildet  zunächst  der  Umstand, 
dass  der  ruhende  Keim  des  Weizenkorns  kein  Stärkemehl, 
wohl  aber  Rohrzucker  in  beträchtlicher  Quantität  enthält; 
man  wird  annehmen  dürfen,  dass  der  Rohrzucker  hier  ver- 
werthet  wird,  sobald  die  Lebensthätigkeit  im  Keim  erwacht 
und  dass  sein  Vorhandensein  hier  desshalb  von  Wichtigkeit 


*)  Nach  Corenwinder  (Ber.  d.  D.  Ghem.  Gesellschaft ,  Bd.  9, 
S.  348)  kommt  bei  der  Rübe  im  zweiten  Vegetationsjahr  der  Rohrzucker 
hauptsächlich  während  der  Ausbildung  der  Samen  zur  Verwendung. 
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ist,  weil  der  Keim  nicht  sofort  aus  dem  im  Endosperm  ab- 
gelagerten Vorrath  von  Reservestoffen  zu  schöpfen  vermag1). 
Dass  die  Verhältnisse  bei  anderen  Gramineenkeimen  ebenso 
liegen,  dürfte  wahrscheinlich  sein.  Sodann  aber  haben  wir 
im  Würzelchen  und  Knöspchen  eines  Leguminosensamens, 
nämlich  der  Erdnuss,  Rohrzucker  in  reichlicher  Menge  ge- 
funden und  man  wird  annehmen  können,  dass  derselbe  hier 
die  gleiche  Rolle  spielt,  wie  in  den  Weizenkeimen. 

Freilich  verschwindet  der  Rohrzucker  nicht,  wenn  die 
Keime  zur  Entwicklung  gelangen;  es  finden  sich  im  Gegen- 
theil  in  jungen  etiolirten  Pflanzen  beträchtliche  Rohrzucker- 
quantitäten vor;  dies  ist  aber  darauf  zurückzuführen,  dass 
die  jungen  Pflänzchen  Rohrzucker  zu  bilden  vermögen,  sobald 
sie  die  im  Endosperm  oder  in  den  Cotyledonen  enthaltenen 
Reservestoffe  zu  verwerthen  beginnen.  Der  bestimmte  Beweis 
dafür  ist  bei  Lupinus  luteus  von  uns  gegeben  worden;  während 
wir  bei  dieser  Pflanze  aus  den  ungekeimten  Samen  keinen 
Rohrzucker  abzuscheiden  vermochten,  enthielten  die  etiolirten 
Keimpflanzen  schon  nach  sechstägiger  Vegetation  Rohrzucker 
in  beträchtlicher  Menge.  Auch  aus  etiolirten  Wickenkeim- 
lingen Hess  sich  leicht  Rohrzucker  in  ansehnlicher  Quantität 
abscheiden,  während  die  ungekeimten  Wickensamen  zweifellos 
nur  sehr  wenig  von  dieser  Zuckerart  enthalten.  Man  muss 
also  annehmen,  dass  während  der  Entwickelung  der  Keimlinge 
eine   Zunahme  des  Rohrzuckergehaltes    stattgefunden  hat*). 


*)  M.  vgl.  bezüglich  des  letzteren  Punktes  J.  Sachs,  Botan.  Zeitung, 
1862,  S.  241—249.  Dass  bei  den  Gramineen  der  Keim  die  für  seine  erste 
Entwickelung  erforderlichen  Nährstoffe  in  sich  schliesst,  geht  auch  aus 
der  Thatsachc  hervor,  dass  es  auch  nach  Abtrennung  des  Endosperms 
sich  zur  Pflanze  zu  entwickeln  vermsg ;  ebenso  kann  bei  den  Leguminosen 
der  Embryo  auch  nach  dem  Abscheiden  der  Cotyledonen  sich  entwickeln 
und  wachsen  (m.  vgl.  die  Abhandlung  Blocizewsky's,  Landwirthsch. 
Jahrbücher,  1876,  S.  145). 

*)  Zur  Bestätigung  können  einige  in  ungekeimten  Samen  und  in 
achttägigen  Keimlingen  von  Vicia  sativa  von  uns  ausgeführte  analytische 
Bestimmungen  dienen.  Gleiche  Quantitäten  der  feingepulverten  lufttrocknen 
Samen  und  Keimlinge  wurden  mit  heissem  95procentigem  Alkohol  ex- 
trahirt,  die  Extracte  in  gelinder  Wärme  eingedunstet,  die  Verdampfungs- 
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Das  Gleiche  scheint  auch  bei  den  Keimlingen  von  Helianthus 
annuus  der  Fall  zu  sein,  denn  auch  hier  lieferten  die 
Keimlinge  eine  grössere  Rohrzuckerausbeute,  als  die  unge- 
keimten  Samen1).  In  allen  drei  Samenarten  verringert  sich 
der  Gehalt  an  stickstofffreien  Reservestoffen,  während  Rohr- 
zucker sich  bildet.  So  ist  z.  B.  in  6tägigen  Lupinenkeimlingen 
die  in  den  ungekeimten  Lupinensamen  in  ansehnlicher  Menge 
sich  vorfindende  Lupeose  (ß-Galactan)  nicht  mehr  nach- 
zuweisen; während  ein  Extract  aus  den  ungekeimten  Samen 
beim  Erhitzen  mit  Salpetersäure  eine  reichliche  Menge  von 
Schleimsäure,  dem  Oxydationsproduct  der  Lupeose,  lieferte, 
war  solche  bei  gleicher  Behandlung  eines  Extracts  aus  sechs- 
tägigen wie  aus  etiolirten  Keimpflanzen  nicht  mehr  zu  erhalten1). 
Das  Gleiche  war  bei  Vicia  sativa  zu  beobachten.  Auch  hier 
enthalten  die  ungekeimten  Samen  ein  Kohlenhydrat,  das  bei 
der  Oxydation  durch  Salpetersäure  Schleimsäure  liefert; 
demgemäss  erhielten  wir  eine  beträchtliche  Schleimsäure- 
Quantität,  als  wir  einen  wässerigen  Samenextract  mit  Salpeter- 


rückstände mit  Wasser  behandelt,  die  wässerigen  Lösungen  mit  'U 
Normal  -  Salzsäure  eine  halbe  Stunde  lang  erhitzt;  dann  zur  Glucose- 
bestimmnng  nach  Allihn's  Methode  verwendet.  Die  lufttrockenen 
Samen  lieferten  so  nur  1,33  °/0  Glucose,  die  lufttrockenen  Keimlinge  da- 
gegen 2,89  °/0.  Es  ist  möglich,  dass  in  beiden  Fällen  die  Glucose  nicht 
ausschliesslich  durch  Inversion  von  Rohrzucker  entstanden  ist  Fertig 
gebildete  Glucose  fand  sich  aber  auch  in  den  Keimlingen  nur  in  einer 
nicht  in  Betracht  kommenden  Quantität  vor. 

*)  Aus  500  gr.  entschälter  Samen  erhielten  wir  0,7  gr.,  aus  700  gr. 
lufttrockener  Keimpflanzen  1,3  gr.  reinen  Rohrzucker,  wobei  auch  zu  be- 
achten ist,  dass  bei  Darstellung  des  Zuckers  aus  den  Keimpflanzen  zweifel- 
los beträchtlicher  Verlust  stattfand,  weil  derselbe  zur  Entfernung  von 
Beimengungen  öfters  umkrystallysirt  werden  musste. 

*)  Man  vgl.  die  von  E.  Schulze  und  E.  Steiger  in  den  landw. 
Versuchsstationen,  Bd.  36,  S.  439  und  461,  gemachten  Mittheilungen,  wo- 
selbst auch  Angaben  Ober  die  Art  und  Weise,  in  welcher  die  Bestim- 
mungen ausgeführt  wurden,  zu  finden  sind.  Da  später  von  E.  Beizung 
(Annales  des  sciences  naturelles,  septieme  serie,  Botanique  T.  XV,  S.  234) 
angegeben  worden  ist,  dass  er  aus  dem  Saft  der  Keimpflanzen  von  Lupinus 
luteus  mittelst  Weingeist  Galactan  habe  ausfällen  können,  so  haben 
wir  den  Versuch  mit  dem  frischen  Saft  zehntägiger  Keimpflanzen  nach 
dem  von  E.  Schulze  und  E.  Steiger  angegebenen  Verfahren  auf  das 
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säure  erhitzten1).  Ein  in  der  gleichen  Weise  behandeltes 
Extract  aus  achttägigen  etiolirten  Keimpflanzen  lieferte  da- 
gegen keine  Schleimsäure  mehr.  Es  ist  ferner  nachgewiesen, 
dass  bei  Vicia  sativa  das  Stärkemehl,  bei  Helianthus  annuus 
das  Fett  während  der  Entwickelung  der  Keimlinge  an  Menge 
rasch  abnimmt.  Es  ist  denkbar,  dass  diese  anderen  Reservestoffe 
z.  Th.  in  Rohrzucker  umgewandelt  werden*).  In  völligem 
Einklang  mit  diesen  von  uns  gemachten  Beobachtungen  stehen 
auch  die  Angaben,  welche  Brown  und  Morris  (loc.  cit.) 
über  die  in  Gerstenkeimlingen  (Malz)  stattfindenden  Umwand- 
lungen der  Kohlenhydrate  machen;  die  genannten  Forscher 
geben  nämlich  an,  dass  hier  die  bei  Umwandlung  des  Stärke- 
mehls zuerst  entstandene  Maltose  bald  in  Rohrzucker  ver- 
wandelt wird. 

Rohrzucker  findet  sich  aber  auch  nach  unseren  Unter- 
suchungen in  etiolirten  Kartoffelkeimen,  die  im  Frühjahr  an 
den  im  Keller  lagernden  Kartoffelknollen  sich  bilden;  es  ist 
sehr  wahrscheinlich,  dass  auch  hier  der  Rohrzucker  aus  den 
stickstofffreien  Reservestoffen  der  Kartoffelknollen  entsteht'). 

Fasst  man  diese  Untersuchungsergebnisse  zusammen,  so 
kommt  man  zu  der  Schlussfolgerung,  dass  in  Keimpflanzen 


Sorgfältigste  wiederholt,  sind  aber  genau  zu  dem  gleichen  Resultate  ge- 
kommen ;  es  ist  uns  nicht  gelungen,  aus  dem  Keimpflanzenextract  durch 
Erhitzen  mit  Salpetersäure  Schleimsäure  zu  gewinnen.  Auch  die 
Fällung,  welche  Weingeist  in  dem  durch  Erhitzen  von  den  coagulirbaren 
Eiweissstoffen  befreiten  und  sodann  auf  ein  geringes  Volumen  einge- 
dunsteten  Saft  der  Keimpflanzen  hervorbrachte,  lieferte  beim  Erhitzen 
mit  Salpetersäure  keine  Schleimsäure  und  enthielt  also  keine  nachweis- 
bare Menge  von  Galactan  (Lupeose). 

*)  Die  Bestimmungen  wurden  nach  dem  von  E.  Schulze  und 
E.  Steiger  (loc.  cit.)  angegebenen  Verfahren  angeführt.  Ein  Extract 
aus  50  gr.  lufttrockener  Samen  lieferte  0,78  gr.  Schleimsäure.  Ans 
einem  ebenso  behandelten  Extract  aus  50  gr.  lufttrockener  Keimpflanze 
vermochten  wir  dagegen  keine  Schleimsäure  zu  gewinnen. 

*)  Man  vgl.  jedoch  in  Bezug  auf  die  Frage  nach  den  Muttersub- 
stanzen des  Rohrzuckers  auch  die  w.  u.  gemachten  Erörterungen. 

8)  Sind  auch  in  den  Kartoffelknollen  selbst  vielleicht  ganz  geringe 
Rohrzuckermengen  vorhanden,  so  erklärt  dies  auch  kaum  den  ziemlich 
beträchtlichen  Rohrzuckergehalt  der  Keime. 
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Rohrzucker  sich  bildet,  während  der  Gehalt  an  anderen  Kohlen- 
hydraten abnimmt.  Diese  an  Keimpflanzen  verschiedener  Art 
beobachtete  Erscheinung  muss  ihren  inneren  Grund  haben. 
Man  könnte  ja  denken,  dass  es  für  die  Pflanze  genügen  müsste, 
wenn  sie  vom  Stärkemehl,  und  anderen  als  Reservematerial 
vorhandenen  Polysacchariden  oder  vom  Fett  nur  so  viel  in 
Glucose  überführt,  als  zur  Versorgung  der  jungen  Triebe  mit 
letzterem  Kohlenhydrat  erforderlich  ist.  Wäre  dies  der  Fall, 
so  würden  wir  in  den  in  Entwickelung  begriffenen  Keim- 
pflanzen neben  Stärkemehl  und  anderen  stickstofffreiem  Re- 
servematerial nur  Glucose  vorfinden.  Wir  sehen  aber  daneben 
auch  beträchtliche  Rohrzucker-Quantitäten  auftreten.  Daraus 
muss  doch  wohl  geschlossen  werden,  dass  es  für  die  Pflänz- 
chen  von  Vortheil  ist,  wenn  sie  einen  Theil  der  stickstofffreien 
Reservestoffe  in  Rohrzucker  umwandeln.  Im  Einklang  mit 
dieser  Ansicht  steht  es,  dass  wir  diese  Zuckerart  schon  fertig 
gebildet  in  Organen  vorfinden,  welche  doch  höchst  wahr- 
scheinlich nur  sehr  leicht  verwendbares  Reservematerial 
enthalten,  z.  B.  im  ruhenden  Keim  bei  Triticum  vulgare 
und  im  Würzelchen  und  Knöspchen  des  Embryos  bei  Arachis 
hypogaea. 

Wir  kommen  also  zu  dem  Schluss,  dass  der  Rohrzucker 
für  die  Pflanze  leichter  verwendbar  und  daher  werthvoller  ist 
als  Stärkemehl  und  andere  Polysaccharide.-  Ob  letzteres  nur 
dadurch  bedingt  ist,  dass  der  Rohrzucker  so  ausserordentlich 
leicht  in  Glucose,  d.  h.  also  in  die  vielleicht  allein  unmittel- 
bar physiologisch  thätige  Form  der  Kohlenhydrate,  übergeht 
oder  ob  noch  andere  Umstände  dabei  von  Einfluss  sind,  ist 
eine  noch  zu  entscheidende  Frage. 

Mit  der  Ansicht,  die  wir  in  Vorigem  über  den  hohen 
Werth  des  Rohrzuckers  für  den  pflanzlichen  Stoffwechsel  aus- 
gesprochen haben,  stehen  auch  noch  die  über  sein  Vorkommen 
in  anderen  Pflanzentheilen  gemachten  Beobachtungen  in  Ein- 
klang. So  ist  er  z.  B.  in  Blüthenknospen  bei  Pyrus  com- 
munis und  im  Blüthenstaub  bei  Corylus  Avellana  und  Pinus 
silvestris  gefunden  worden.  Man  wird  es  aber  wohl  für 
sehr  wahrscheinlich   erklären   dürfen,    dass   auch   in  diesen 
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Pflanzentheilen  nur  sehr  leicht  verwendbares  Reservematerial 
abgelagert  ist1). 

Auf  die  Frage  nach  der  Muttersubstanz  des  Rohrzuckers 
lässt  sich  kaum  in  irgend  einem  Falle  eine  ganz  bestimmte 
Antwort  geben.  Als  Material  für  die  Rohrzuckerbildung 
könnten  neben  stickstofffreien  Reservestoffen  auch  die  Eiweiss- 
substanzen  in  Betracht  kommen,  bei  deren  Zerfall  im 
Pflanzenorganismus  nach  der  Ansicht  mancher  Forscher  neben 
Amiden  auch  Kohlenhydrate  sich  bilden  können.  Gesetzt 
aber,  dass  dies  richtig  ist,  so  fehlt  doch  jede  Stütze  für 
die  Annahme,  dass  aus  den  zerfallenden  Eiweissmolekülen 
direct  Rohrzucker  entstehen  kann;  was  beim  Eiweisszerfall 
neben  Amiden  entsteht,  wird  doch  wohl  ein  stickstofffreier 
Atomcomplex  von  einfacherer  Constitution  sein.  Als  Mutter- 
substanzen des  Rohrzuckers  —  d.  h.  als  Substanzen,  welche 
direct  in  Rohrzucker  umgewandelt  werden  —  können  in  erster 
Linie  nur  andere  Kohlenhydrate  in  Betracht  kommen.  Es 
darf  nun  für  sehr  wahrscheinlich  erklärt  werden,  dass  häufig 
das  Stärkemehl  die  Muttersubstanz  des  Rohrzuckers  ist. 
Dies  gilt  z.  B.  für  das  Auftreten  von  Rohrzucker  in  den  an 
Kartoffelknollen  sich  bildenden  etiolirten  Keimen,  denn  es 
kann  keinem  Zweifel  unterliegen ,  dass  bei  dem  Austreiben 
der  Knollen  das  Stärkemehl  Umwandlungen  erleidet.  Da  nun 
die  Knollen  neben  Stärkemehl  andere  stickstofffreie  Reserve- 
stoffe nur  in  sehr  geringer  Menge  enthalten,  so  ist  es  das 
Wahrscheinlichste,  dass  der  Rohrzucker  aus  dem  Stärkemehl 
entsteht.  Das  schon  vor  längerer  Zeit  von  H.  Müller-Thur- 
gau*)   beobachtete   Auftreten   von  Rohrzucker  in  süss   ge- 


*)  Wenn  aus  dem  mit  der  Narbe  in  Berührung  kommenden 
Pollen  die  Pollenschläuche  sich  entwickeln,  so  ist  dies  ein  Vorgang, 
bei  dem  ohne  Zweifel  ein  lebhafter  Stoffwechsel  sich  abspielt,  und 
demgemäss  das  Vorhandensein  concentrirter  Reservenahrung  erforderlich 
ist.  Dass  sowohl  im  Hasel-  wie  im  Kieferpollen  ein  Ferment  sich  vor- 
findet, welches  den  Rohrzucker  rasch  zu  invertiren  vermag,  ist  von 
E.  Erlenmeyer  und  A.  von  Planta  (Chemische  Studien  über  die 
Thätigkeit  der  Bienen,  III.  Abhandlung,  Deutsche  Bienenzeitung,  1879» 
Nr.  12)  nachgewiesen  worden. 

2)  Landw.  Jahrbücher,  Bd.  11,  S.  774,  sowie  Bd.  14,  S.  863. 
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wordenen  Kartoffelknollen  ist  von  dem  genannten  Forscher 
auf  eine  Umwandlung  des  Stärkemehls  der  Knollen  zurück- 
geführt worden  und  diese  Annahme  hat,  so  viel  wir  wissen, 
allgemeinen  Beifall  gefunden.  Auch  in  den  Keimlingen  von 
Vicia  sativa  kann  das  Stärkemehl,  dessen  Quantität  sich 
während  der  Keimung  rasch  verringert,  als  Material  für  die 
Rohrzuckerbildung  gedient  haben;  doch  kann  hier  für  diesen 
Zweck  das  in  den  Keimlingen  bald  verschwindende  Galactan 
gedient  haben. 

Nicht  völlig  gleich  scheint  auf  den  ersten  Blick  die  Sach- 
lage beim  Entstehen  von  Rohrzucker  in  den  Keimpflanzen  von 
Lupinus  luteus  und  von  Helianthus  annuus  zu  liegen,  da  die 
Samen  dieser  Pflanzen  kein  Stärkemehl  enthalten.  Aber  nach 
Pfeffer' s  Beobachtungen  findet  sich  auch  in  den  Keimpflanzen 
von  Lupinus  luteus  Stärkemehl,  welches  während  des  Keimungs- 
vorganges aus  anderen  Reservestoffen  entsteht.  Es  ist  also 
möglich,  dass  auch  hier  das  Stärkemehl  die  Muttersubstanz 
des  Rohrzuckers  ist,  obwohl  andererseits  auch  die  während 
der  Keimung  verschwindende  Lupeose  (vgl.  oben)  als  Material 
für  die  Rohrzuckerbildung  gedient  haben  kann.  Dass  auch 
bei  der  Keimung  ölreicher  Samen,  zu  denen  die  Samen  von 
Helianthus  annuus  gehören,  Stärkemehl  auftritt,  ist  eine  be- 
kannte Thatsache;  auch  hier  kann  also  das  letztere  die  Mutter- 
substanz des  Rohrzuckers  gewesen  sein. 

Wenn  im  Frühlingssaft  der  Bäume  der  Rohrzucker  sich 
vorfindet,  wie  dies  von  einigen  Forschern  angegeben  wird, 
so  kann  derselbe  aus  Stärkemehl  hervorgegangen  sein,  welches 
bekanntlich  während  der  Winterruhe  in  den  Rindenschichten 
sich  ablagert  und  im  Frühjahr  zur  Verwendung  kommt.  Tritt 
endlich  Rohrzucker  in  Blättern  oder  anderen  grünen  Pflanzen- 
theilen  auf,  so  ist  es  sehr  wohl  denkbar,  dass  er  aus  dem 
im  Assimiiationsprocess  entstandenen  Stärkemehl  sich  gebildet 
hat,  obwohl  sein  Vorhandensein  speciell  in  den  Blättern  auch 
eben  so  gut  durch  die  Annahme  erklärt  werden  kann,  dass  er 
im  Assimiiationsprocess  vor  dem  Stärkemehl  entstanden  ist1). 


*)  Vgl.  Brown  und  Morris,  Journal  of  the  ehem.  Society  1893,  sowie 
A.  Girard,  Compt. rend.  97,  S.  1305  und  Perrey,  ebendaselbst,  94,  S.  1124. 
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Es  ist  also  sehr  wahrscheinlich,  dass  in  vielen  Fällen 
Rohrzucker  aus  Stärkemehl  entsteht  und  es  spricht  demnach 
Vieles  für  die  Richtigkeit  der  von  Müller-Thurgau  (loc. 
cit.)  ausgesprochenen  Ansicht,  dass  beim  Uebergang  von 
Stärkemehl  in  Glucose  der  Rohrzucker  als  Zwischenproduct 
auftritt. 

Es  scheint- aber  auch  umgekehrt  Stärkemehl  aus  Rohr- 
zucker entstehen  zu  können.  Eine  Stütze  für  diese  Annahme 
bildet  z.  B.  das  Vorkommen  von  Rohrzucker  neben  Glucose 
und  Stärkemehl  in  jungen,  im  Wachsthum  befindlichen  Kar- 
toffelknollen, in  denen  bekanntlich  eine  rasche  Zunahme  des 
Stärkemehlgehaltes  stattfindet. 

Auch  der  grosse  Gehalt  der  grünen  Samenhülsen  von 
Pisum  sativum  an  Rohrzucker  kann  in  dem  Sinne  gedeutet 
werden,  dass  der  letztere  aus  den  Hülsen  in  die  Samen  ein- 
wandert, in  welchen  er  in  Stärkemehl  umgewandelt  wird. 
Dieser  Auffassung  entsprechen  auch  die  Angaben,  nach  wel- 
chen der  Gehalt  der  Gramineenstengel  an  Rohrzucker  in  dem- 
jenigen Stadium  des  Wachsthums  der  höchste  ist,  in  welchem 
die  Samenbildung  stattfindet.  Im  Einklang  damit  steht  die 
schon  wie  oben  auf  S.  530  (Anm.  4)  erwähnte  Beobachtung, 
dass  in  den  Maisstengeln  sich  der  Rohrzucker  anhäuft,  wenn 
man  die  weiblichen  Blüthen  abschneidet.  Da  die  Samen  der 
Gramineen  sehr  stärkereich  sind  und  ihre  Stärke  zweifellos 
auf  Kosten  der  im  Stengel  angehäuften  Kohlenhydrate  sich 
bildet,  so  wird  man  auch  aus  dieser  Erscheinung  schli essen 
dürfen,  dass  der  Rohrzucker  sich  in  Stärke  zu  verwandeln 
vermag.  Washburn  und  Tollens  (loc.  cit.)  führten  eine 
Reihe  von  Analysen  der  Maissamen  aus,  indem  sie  dieselben 
in  verschiedenen  Stadien  der  Reife  untersuchten.  Auch  sie 
beobachteten,  dass  mit  dem  Vorschreiten  der  Reife  die  Quan- 
tität der  löslichen  Kohlenhydrate,  unter  denen  sich  Rohrzucker 
vorfand,  allmälig  abnimmt,  während  Stärke  und  Fett  zunehmen. 

Ueberblickt  man  die  über  das  Auftreten  und  Verschwinden 
des  Rohrzuckers  in  den  verschiedenen  Pflanzenorganen  ge- 
machten Beobachtungen,  so  sieht  man  u.  A.,  dass  in  manchen 
Keimlingen   beim   Entleeren    der   Reservestoffbehälter    dieser 
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Zucker  sich  bildet,  dass  wahrscheinlich  das  im  Assimilations- 
process  entstandene  Stärkemehl  in  den  Blättern  in  Rohrzucker 
umgewandelt  wird1)  und  dann  in  dieser  Form  in  die  Stengel 
übergeht,  um  in  dem  Samen  wieder  als  Stärkemehl  zu  er- 
scheinen, dass  ferner  bei  manchen  Bäumen  das  in  der  Rinde 
abgelagerte  Reservestärkemehl  im  Frühling  in  Form  von  Rohr- 
zucker in  Saft  auftritt;  endlich  finden  wir  diesen  Zucker  in 
den  grünen  Samenhülsen  von  Pisum  sativum,  in  einem  Organ 
also,  das  doch  zweifellos  u.  A.  auch  den  Stofftransport  vom 
Stengel  in  die  reifenden  Samen  zu  vermitteln  hat.  Diese 
Beobachtungen  machen  es  aber  sehr  wahrscheinlich,  dass  der 
Rohrzucker  beim  Transport  der  Kohlenhydrate  in  der  Pflanze 
eine  sehr  wichtige  Rolle  spielt,  und  dass  er  eine  Wanderungs- 
form des  Stärkemehls  darstellt. 

Allerdings  hat  man  auf  die  Gesetze  der  Osmose  die  An- 
sicht gegründet,  dass  bei  der  Stoffwanderung  in  den  Pflanzen 
Substanzen  von  relativ  niedrigem  Molekulargewicht  die  wich- 
tigste Rolle  spielen.  Doch  kann  man  nicht  behaupten,  dass 
diese  Ansicht  mit  unserer  obigen  Schlussfolgerung  in  Wider- 
spruch steht.  Denn  es  ist  ja  möglich,  dass  der  Rohrzucker 
erst  nach  der  Umwandlung  in  Glucose  oder  in  ein  anderes, 
noch  unbekanntes,  Product  die  Membranen  durchdringt*),  dass 
aber  aus  diesen  Substanzen  im  Inneren  der  Zellen  wieder 
Rohrzucker  entsteht.  In  diesem  Falle  würde  man  von  tran- 
sitorischem  Rohrzucker  zu  sprechen  haben,  wie  man 
auch  von  transitorischem  Stärkemehl  spricht. 

Es  ist  wahrscheinlich,  dass  häufig  der  Transport  des 
Rohrzuckers  mit  einer  vorübergehenden  Anhäufung  desselben 
in  gewissen  Pflanzen theilen  verbunden  ist  und  dass  er  dann 
aus  diesen  Pflanzentheilen  nach  Bedarf  an  die  Verbrauchs- 
stellen abgegeben  wird.    Zu  den  Fällen  dieser  Art  scheint  das 


*)  Doch  kann  der  in  den  Blättern  auftretende  Rohrzucker  auch  vor 
dem  Stärkemehl  im  Assimilationsprocess  entstanden  sein. 

2)  Dass  aber  der  Rohrzucker  wenigstens  unter  Mitwirkung  gewisser 
anderer  Stoffe  auch  die  Plasmamembran  durchdringen  kann,  ist  aus 
Beobachtungen  Pfeffer 's  (Untersuch. aus  d. botan.  Institut  zu  Tübingen, 
II,  S.  544—546  und  565)  zu  schliessen. 
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Vorkommen  beträchtlicher  Rohrzuckermengen  in  den  grünen 
Samenhulsen  von  Pisum  sativum,  sowie  in  den  Stengeln  einiger 
Gramineen  zu  gehören. 

Mit  Hilfe  der  im  Vorigen  ausgesprochenen  Anschauungen 
lassen  sich  vielleicht  auch  einige  über  die  Wanderung  der 
Kohlenhydrate  früher  gemachten  Beobachtungen  besser  er- 
klären, als  es  bisher  möglich  war.  So  hat  z.  B.  J.  Sachs1) 
gefunden,  dass  während  der  Keimung  von  Triticum  vulgare 
und  Zea  Mays  zwar  im  Endosperm  und  im  Keim  Glucose 
nachzuweisen  ist,  nicht  aber  im  Scutellum,  obwohl  doch 
zweifellos  durch  letzteres  die  Aufnahme  der  Endospermstoffe 
in  den  Keim  vermittelt  wird;  im  Epithelium  des  Scutellums 
fehlt  auch  das  Stärkemehl,  während  dagegen  in  dem  leitenden 
Parenchym  desselben  während  der  Keimung  immerfort  fein- 
körnige, offenbar  transitorische,  Stärke  auftritt.  Ein  ähnliches 
Beispiel  bietet  nach  Sachs  der  reifende  und  keimende  Samen 
von  Phaseolus  multiflorus.  In  den  Früchten  dieser  Pflanze 
kann  da,  wo  das  Stärkemehl  unmittelbar  zur  Verwendung 
kommt,  auch  Glucose  nachgewiesen  werden;  letztere  fehlt 
dagegen  im  Funiculus,  in  dessen  Gewebe  dem  Samen  die  zur 
Verwendung  kommende  Stärke  zugeleitet  wird.  Ebenso  ver- 
mochte Sachs  in  den  Kotyledonen  der  keimenden  Phaseolus- 
Samen  keine  Glucose  nachzuweisen. 

Diese  Erscheinungen  würden  sich  erklären,  wenn  man 
im  Scutellum  von  Triticum  vulgare  und  Zea  Mays,  sowie  im 
Funiculus  von  Phaseolus  Rohrzucker  oder  andere  lösliche,  die 
Fehling'sche  Lösung  nicht  direct  reducirende  Kohlenhydrate 
nachweisen  könnte.  Nun  gibt  Sachs  an,  dass  er  Rothfarbung 
der  Epithelzellen  des  Scutellums  mit  Schwefelsäure  beobachtet 
hat.  Er  nahm  an,  dass  diese  Färbung  durch  die  Eiweissstoffe 
allein  verursacht  wurde.  So  viel  wir  aber  wissen,  gelingt  es 
bei  Abwesenheit  von  Zucker  oder  ähnlichen  löslichen  Kohlen- 
hydraten nicht,  die  Eiweissstoffe  durch  Schwefelsäure  roth  zu 
färben.    Es  ist  demnach  wahrscheinlich,  dass  die  Epithelzellen 

*)  Jahrbücher  für  wissenschaftliche  Botanik,  Bd.  3,  S.  212;  m.  vgl. 
auch  R.  Sachs se,  die  Chemie  und  Physiologie  der  Farbstoffe,  Kohlen- 
hydrate und  Proteinsubstanzen,  S.  112  u.  113. 
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ein  lösliches  Kohlenhydrat  vom  höheren  Molekulargewicht  als 
die  Glucose  enthielten.  Wenn  wir  auch  über  die  Natur  des- 
selben etwas  Sicheres  nicht  wissen  können,  so  kann  es  doch 
gewiss  nicht  unwahrscheinlich  sein,  dass  es  Rohrzucker  war. 

Auf  Grund  der  im  Vorigen  gemachten  Darlegungen  ge- 
langt man  also  zu  der  Schlussfolgerung,  dass  der  Rohrzucker 
nicht  nur  ein  sehr  werthvoller  Reservestoff  ist,  sondern  auch 
als  Wanderungsform  des  Stärkemehls  eine  sehr  wichtige  Rolle 
in  den  Pflanzen  spielt.  Nun  ist  aber  von  uns  nachgewiesen 
worden,  dass  er  fast  immer  von  anderen  löslichen  Kohlen- 
hydraten begleitet  wird,  und  es  ist  noch  nach  der  Bedeutung 
dieser  Kohlenhydrate  für  den  Pflanzenorganismus  zu  fragen. 
Dass  sie  gleich  dem  Rohrzucker  Wanderungsformen  des  Starke- 
mehls sind,  glauben  wir  nicht.  Eine  solche  Rolle  kann  man 
doch  wohl  nur  einer  Substanz  zuweisen,  welche  grosse  Ver- 
breitung in  den  Pflanzen  hat.  Für  den  Rohrzucker  trifft  dies 
zu.  Die  Natur  der  denselben  begleitenden  löslichen  Kohlen- 
hydrate ist  dagegen,  soweit  unsere  Kenntnisse  reichen,  eine 
sehr  wechselnde;  in  der  einen  Pflanze  findet  sich  dieses,  in 
der  anderen  jenes  Kohlenhydrat  vor.  Sind  auch  einzelne 
dieser  Substanzen,  wie  z.  B.  die  Raffinose,  mehrfach  in  den 
Pflanzen  aufgefunden  worden,  so  ist  doch  stets  die  Anzahl 
der  Objecte,  in  denen  man  sie  nachgewiesen  hat,  eine  be- 
schränkte. 

Die  Bedeutung  dieser  den  Rohrzucker  begleitenden  lös- 
lichen Kohlenhydrate  liegt  wohl  vorzugsweise  darin,  dass  sie 
als  Reservestoffe  fungiren  können.  Dass  bei  ihrer  Umwand- 
lung im  Pflanzenorganismus  auch  Rohrzucker  entstehen  kann, 
darf  auf  Grund  der  weiter  oben  von  uns  gemachten  Angaben 
für  wahrscheinlich  erklärt  werden. 

Zum  Schluss  sei  noch  darauf  hingewiesen,  dass  über 
die  physiologische  Rolle  des  Rohrzuckers,  über  seine  Bildung 
in  den  Pflanzen  und  andere  hier  in  Betracht  kommende 
Fragen  weit  leichter  sicherer  AufschJuss  zu  gewinnen  wäre, 
wenn  man  den  genannten  Zucker  auf  mikrochemischem  Wege 
mit  Zuverlässigkeit  nachweisen  könnte  und  wenn  es  eine 
allgemein  brauchbare  Methode  gäbe,  vermittelst  deren 
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er  sich  neben  anderen  Kohlenhydraten  quantitativ  bestimmen 
liesse.  Weder  das  Eine  noch  das  Andere  ist  der  Fall,  wie 
aus  den  von  uns  gemachten  Darlegungen  sich  ersehen  lässt1). 
Die  von  uns  zum  Nachweis  des  Rohrzuckers  benutzte 
Methode  ist  nur  anwendbar,  wenn  man  das  zu  untersuchende 
Object  in  relativ  grosser  Quantität  zur  Verfügung  hat.  Begreif- 
licherweise liegt  darin  ein  Nachtheil;  denn  es  ist  in  manchen 
Fällen  kaum  möglich,  sich  einzelne  Pflanzentheile,  deren  Unter- 
suchung auf  Rohrzucker  von  Interesse  wäre,  in  genügender 
Quantität  zu  verschaffen. 


*)  Es  sei  hier  noch  darauf  aufmerksam  gemacht,  dass  die  bei  der 
quantitativen  Bestimmung  des  Rohrzuckers  in  vegetabilischen  Objecten 
erhaltenen  Zahlen  besonders  dann  unsicher  sind,  wenn  der  Rohrzucker 
sich  in  den  betreffenden  Objecten  nur  in  relativ  geringer  Menge  vorfindet 
und  von  Kohlenhydraten  begleitet  wird,  deren  Verhalten  gegen  die  bei 
der  Rohrzuckerbestimmung  in  Anwendung  kommenden  Agentien  nicht 
genau  bekannt  ist.  Dies  gilt  für  sehr  viele  vegetabilische  Substanzen, 
z.  B.  auch  für  die  meisten  der  von  uns  untersuchten  Objecte.  Man  wird 
es  daher  auch  begreiflich  finden,  dass  wir  den  Rohrzuckergehalt  dieser 
Objecte  nicht  quantitativ  zu  bestimmen  gesucht  haben. 


Ueber  Schwefelbestimmung  im  Harn. 

Von 

P.  Mohr. 


(Ans  dem  thierohemischen  Institut  der  Universität  Breslau.) 
(Der  Redaction  zugegangen  am  18.  April  1895.) 


Wie  bekannt,  kommt  der  im  Harn  enthaltene  Schwefel 
nicht  allein  als  schwefelsaures  Salz  vor,  sondern  auch  in 
verschiedenen  anderen  Formen. 

E.  Baumann  wies  das  Vorkommen  als  ätherschwefel- 
saures Salz  nach,  Schmiedeberg  constatirte  unterschwefelig- 
saure  Salze,  Salkowski  Taurocarbaminsäure ,  Hoehne 
Taurocholsäure,  Gscheidlen  und  Munk  Schwefelcyankalium, 
sowie  Taurin  und  Cystin. 

Aus  diesem  Grunde  lässt  sich  durch  Fällen  mit  Chlor- 
baryum  bei  Gegenwart  von  Salzsäure  der  Gesammtschwefel- 
gehalt  nicht  bestimmen.  In  den  weitaus  meisten  Fällen  be- 
dient man  sich  daher  der  Methode  von  Lieb  ig,  nach  der 
man  den  Harn  mit  Kalihydrat  und  Salpeter  in  Silberschalen 
schmilzt.  Diese  Methode  bringt,  abgesehen  von  einem  grossen 
Zeitaufwand,  verschiedene  Schwierigkeiten  mit  sich.  Zunächst 
ist  es  schwer,  ein  absolut  schwefelsäurefreies  Ealihydrat  zu 
erhalten,  wenn  man  dasselbe  nicht  aus  metallischem  Kalium 
darstellen  will,  weiter  ist  das  nachfolgende  Abdampfen  der 
gelösten  Schmelze  zur  Trockene  mit  überschüssiger  Salzsäure 
behufs  vollständiger  Entfernung  der  Salpetersäure  ziemlich 
langwierig,  ferner  geht  sehr  häufig  bei  dem  Schmelzprocess 
etwas  Silber  von  der  Silberschale  in  Lösung,  das  als  Chlor- 
silber zusammen  mit  dem  schwefelsauren  Baryum  auf  das 
Filter  gelangt.    Um  dieses  von  dem  schwefelsauren  Baryum 
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zu  trennen,  muss  man  es  durch  Zusatz  von  Ammoniak  auf 
dem  Filter  lösen,  wobei  man  leicht  dadurch  einen  Verlust 
erleiden  kann,  dass  schwefelsaures  Baryum  durch's  Filter  geht, 
welches  sich  dann  nicht  gut  wieder  abfiltriren  lässt.  Ausser- 
dem werden  beim  Fällen  der  Schwefelsäure,  in  der  an  Chlor- 
alkalien sehr  reichen  Lösung,  immer  kleine  Mengen  von 
Chloralkalien  mitgerissen,  die  durch  einfaches  Auswaschen 
des  Niederschlages  mit  heissem  Wasser  sich  nicht  entfernen 
lassen  und  erst  durch  Digeriren  des  Niederschlages  mit  ver- 
dünnter Salzsäure  beseitigt  werden  können1).  Hierbei  kann 
aber  auch  ein  Fehler  dadurch  entstehen,  dass  schwefelsaures 
Baryum  beim  längeren  Digeriren  mit  Salzsäure  in  Lösung 
geht.  Einfacher  und  mit  weniger  Uebelständen  behaftet  ist 
die  Methode  von  Carius,  nach  der  man  die  schwefelhaltige 
Substanz  mit  reiner,  rauchender  Salpetersäure  in  Glasröhren 
einschliesst  und  im  Bombenofen  auf  200—250°  C.  erhitzt. 
Diese  Methode  ist  aber  nicht  bei  allen  Substanzen  anzuwenden. 
Sie  wird  fehlerhaft  bei  der  Oxydation  von  Substanzen,  die 
Glas  angreifen,  wie  z.  B.  der  Harn,  hauptsächlich  der  von 
Pflanzenfressern,  welcher  nicht  nur  im  ursprünglichen  alkali- 
schen Zustande,  sondern  auch  nach  dem  Versetzen  mit  Salpeter- 
säure beim  Erhitzen  die  betreffenden  Röhren  sehr  stark  an- 
greift. Auch  werden  die  Glasröhren,  wie  ich  mich  wiederholt 
überzeugt  habe,  beim  blossen  Erhitzen  mit  rauchender  Salpeter- 
säure nicht  unbedeutend  angegriffen,  und  es  entsteht  dadurch 
eine  weitere  Fehlerquelle.  Ich  habe  nun,  um  mich  zu  über- 
zeugen, wie  gross  der  entstandene  Fehler  sein  kann,  in  drei 
Glasröhren  je  10  cbcm.  destillirtes  Wasser  und  10  cbcm.  reine 
rauchende  Salpetersäure  eingeschlossen  und  auf  200°  C.  erhitzt. 
Mit  dem  Röhreninhalt  verfuhr  ich  nachher  genau  wie  bei 
einer  Schwefelsäurebestimmung,  indem  ich  die  Salpetersäure 
auf  dem  Wasserbade  verdampfte,  wobei  ein  Rückstand  ver- 
blieb. Dieser  wurde  mit  Wasser  und  einigen  Tropfen  Salz- 
säure aufgenommen,  die  Lösung  filtrirt  und  darauf  mit  Chlor- 


*)  B.  Schulze:  Zur  Bestimmung  der  Schwefelsäure  bei  Anwesen- 
heit grosser  Mengen  von  Chloralkali  en.  Landwirthschaftl.  Versuchsstation, 
Bd.  28,  S.  161. 
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baryum  heiss  gefällt.  Nach  einigem  Stehen  entstand  ein 
Niederschlag,  der  abfiltrirt  und  geglüht  wurde.  Derselbe  hatte 
ein  Gewicht  von  0,0014  gr.,  also  0,00046  gr.  für  jede  Röhre. 
Wenn  nun  Salpetersäure  allein  diesen  Fehler  veranlasst,  so 
ist  wohl  anzunehmen,  dass  derselbe  bei  Gegenwart  von  Harn 
noch  grösser  wird.  In  neuerer  Zeit  hat  H.  Schulz1)  einen 
Apparat  construirt,  in  dem  er  den  Harn  mit  reiner,  rauchen- 
der Salpetersäure  erhitzt  und  die  entstandene  Schwefelsäure 
überdestillirt.  Um  jeden  Verlust  auszuschliessen,  leitet  er  die 
beim  Zusammenkommen  von  Salpetersäure  und  Harn  frei 
werdenden  Gase  in  eine  Vorlage,  in  der  sich  Wasser  befindet. 

Um  den  Schwierigkeiten,  die  die  Lieb  ig' sehe  und  die 
Carius'sche  Methode  im  Gefolge  haben,  auszuweichen,  ver- 
suchte ich  auf  Veranlassung  von  Herrn  Prof.  Dr.  Weiske 
den  Gesammtschwefel  im  Harn  auf  einfachere  Weise  zu  be- 
stimmen. 

Zu  diesem  Ende  dampfte  ich  je  10  ebem.  Harn  in  einer 
Porzellanschale  auf  dem  Wasserbade  ein  und  versetzte  den 
auf  diese  Weise  concentrirten  Harn  mit  10 — 15  ebem.  reiner 
rauchender  Salpetersäure,  die  ich  in  der  Kälte  einige  Stunden 
einwiiken  Hess.  Die  Einwirkung  der  Salpetersäure  ist,  wie 
leicht  erklärlich,  eine  ziemlich  heftige,  und  man  thut  gut,  um 
ein  Verspritzen  des  Reactionsproductes  zu  vermeiden,  einen 
Glastrichter  über  dasselbe  zu  stülpen.  Nach  dem  Stehenlassen 
in  der  Kälte  erhitzte  ich  einige  Zeit  auf  dem  Wasserbade  mit 
übergestülptem  Trichter,  den  ich  erst  später  entfernte,  um 
die  Salpetersäure  vollständig  zu  verjagen.  Der  Rückstand 
wird  nun  zur  Abscheidung  der  Kieselsäure  mehrere  Male  mit 
concentrirter  Salzsäure  eingedampft  und  diese  abfiltrirt.  Im 
Filtrat  bestimmte  ich  nun  die  Schwefelsäure  auf  die  übliche 
Weise.  Beim  Pflanzenfresserharn  bilden  sich  beim  Behandeln 
mit  Salpetersäure  Nitroproducte ,  die  beim  Abfiltriren  der 
Kieselsäure  als  ölige  Tropfen  mit  durch's  Filter  gehen.  Sie 
stören  aber  die  nachherige  Fällung  mit  Chlorbaryum  nicht, 
da  sie  beim  Erwärmen  der  Flüssigkeit  fast  gänzlich  gelöst 


*)  Arch.  Physiol.  1894,  57,  57. 
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werden  und  beim  Einäschern  des  Filters  verbrennen.  Das 
schwefelsaure  Baryum  muss  dann  natürlich  nochmals  mit 
conc.  Schwefelsäure  abgeglüht  werden. 

In  folgender  Tabelle  theile  ich  die  Resultate  mit,  die 
erhalten  wurden  bei  Anwendung  der  drei  Methoden.  Es 
wurden  immer  10  cbcm.  Harn  verwendet. 

A.  10  cbcm.  Harn   in    der  Kälte  mit   15  cbcm.  reiner 
rauchender  Salpetersäure  behandelt, 

B.  10  cbcm.    Harn    mit   Kalihydrat    und   Salpeter   ge- 
schmolzen, 

t 

C.  10  cbcm.  Harn  mit  reiner,  rauchender  Salpetersäure 

im   zugeschmolzenen  Glasrohr   auf  200°  C.  erhitzt, 
ergaben : 

Hammelharn. 

I.  A. 

0,2194s1)  gr.  BaS04  =  0,03006876  gr.  S  =.  0,30  °|0  S 

0,21968   »  »   =  0,03009616  »  ^  =  0,30  »  » 

0,22108   »  »   =  0,03028796  »  »  =  0,30  »  » 

0,22078   ^  »   =  0,03024686  »  »  =  0,30  »  » 

B. 
0,22708  gr.  BaS04  =  0,03110996  gr.  S  =  0,31  °/0  S 
0,22428  »    »   =  0,03072636  ^  »  =  0,31  »  »  }  0,31 
0,22358  »    »   =  0,03063046  »  »  =  0,31  »  » 

II.  A. 
0,13078  gr.  BaS04  =  0,01791686  gr.  S  =  0,18  °|0  S 
0,13368  »    »   =  0,01831416  »  »  =  0,18  »  » 
0,13218  »    »   =  0,01810866  »  »  =  0,18  »  » 
0,13188  »    »   =  0,01806756  »  »  =  0,18  »  ^ 

B. 

0,13918  gr.  BaS04  =  0,01906766  gr.  S  =  0,19  °/0  S 

0,13378  »    »   =  0,01832786  »  »  =  0,18  »  » 

0,13716  »    »   =  0,01879092  »  »  =  0,19  »  » 

III.  A. 
0,12558  gr.  BaS04  =  0,01 720446  gr.  S  =  0,17°|0  S 
0,12698  »    »   =  0,01739626  »  »  =  0,17  »  » 


0,30 c 


0,18 c 


*)  Die  fünfstellige  Zahl  ist  entstanden  durch  jedesmaligen  Abzug 
von  0,00022  gr.  Pilterasche  von  der  direct  durch  Wägung  gefundenen 
Menge  von  schwefelsaurem  Baryum. 
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a 

0,12998  gr.  BaS04  =  0,01780726  gr.  S  =  0,18  °/0  S  j  0| 

0,13158    »        »       =  0,01802646   »    »  =  0,18  »    »  (     '      ,0' 

IV.    A. 
0,06438  gr.  BaS04  =  0,00882006  gr.  S  =  0,09  °|0  S  ( 
0,06438   >        >       =  0,00882006   »    »  =  0,09  »    »  (     '      ,0' 

C. 
0,07228  gr.  BaS04  =  0,00990236  gr.  S  =  0,10  °|0  S  j   009&0| 
"  0,06888   »        »       =  0,00943656   »    »  =  0,09  »    »  j     '        ,0' 

V.   A. 
0,05428  gr.  BaS04  =  0,00743636  gr.  S  =  0,07  °|0  S  j  0J 

0,05578    »        »       =  0,00164186   »    »  =  0,08  »    »  (  U'        ,0* 

C. 
0,05788  gr.  BaS04  =  0,00792956  gr.  S  =  0,08  °J0  S. 

Menschenharn. 
I.    A. 
0,03978  gr.  BaS04  =  0,00544986  gr.  S  =  0,05  °|0  S 
0,03978    »        »       =  0,00544986    »    »  =  0,05  » 


- --- -  ! 

0,03988  »    »   -=•  0,00546356  »  »  =  0,05  »  »  l 
0,04028  »    »   =  0,00551836  »  »  =  0,06  »  »  ' 


0,05  °|0. 


B. 

0,04646  gr.  BaS04  =  0,00636502  gr.  S  =  0,06  °|0  S  j 

0,04816  »    »   =.  0,00659792  »  »  =  0,07  »  »  f 

0,04796  »    »   =  0,00657052  »  »  =  0,07  »  » 

0,04686  »    »   =  0,00641982  »  »  =  0,06  >  » 

C. 

0,04648  gr.  BaS04  =  0,00636776  gr.  S  =  0,06  °|0  S 

0,04698  »    »   =  0,00643626  »  »  =  0,06  »  » 

0,04528  »    »   =  0,00620336  »  »  =  0,06  »  » 

0,04748  »    »   =  0,00650476  »  »  =  0,07  »  » 

IL  A. 

0,05598  gr.  BaS04  =  0,00766926  gr.  S  =  0,08  °/0  S 

0,05498  »    »   =  0,00753226  »  »  =  0,08  »  » 

0,05338  »    »   =  0,00731306  »  »  =  0,07  »  » 

0,05568  »    »   =  0,00762816  »  »  =  0,08  »  » 

C. 

0,06148  gr.  BaS04  =  0,00842276  gr.  S  =  0,08  °(0  S 

0,06118  »    »   =  0,00838166  »  »  =  0,08  »  » 

0,06098  »    »   =  0,00835426  »  »  =  0,08  »  » 

0,06098  »    »   =  0,00835426  »  »  =  0,08  >  » 


0,065  °|0. 


0,06  V 


0,08V 


0,08  °/o 


561 
in.  a. 

0,03708  gr.  BaS04  =  0,00507996  gr.  S  =  0,05  °|0  S 

0,03848  »    »   =  0,00527176  »  »  =  0,05  »  » 

0,03668  >    »   =  0,00502516  »  »  =  0,05  »  » 

0,03838  »    »   =  0,00525806  »  »  =  0,05  »  » 

B. 

0,04576  gr.  BaS04  =  0,00626912  gr.  S  =  0,06  °/0  S 

0,04526  »    »   =  0,00620062  *  »  =  0,06  »  » 

0,04586  »    >   =  0,00628282  »  »  =  0,06  »  » 

0,04656  »    »       =  0,00637872  »  »  =  0,06  »  » 

C. 

0,04548  gr.  BaS04  =  0,00623076  gr,  S  =  0,06  °|0  S 

0,04618  »    »   =  0,00632666  »  »  ■=  0,06  »  » 

0,04738  »   >   =»  0,00649106  »  »  =  0,06  >  » 

0,04548  »    »   =  0,00623076  »  »  =  0,06  »  » 


0,05  °j 


o- 


0,06  °/0. 


0,06  °|0. 


Wie  aus  den  gefundenen  Zahlen  zu  ersehen  ist,  geben 
die  Lieb  ig' sehe  (B)  und  die  Carius'sche  Methode  (C)  die- 
selben aber  immer  etwas  höhere  Resultate  als  die  von  mir 
angewendete,  nur  beim  Menschenharn  (II)  lieferten  A  und  G 
dieselben  Durchschnittszahlen. 

Da  nun  aber,  wie  bereits  Anfangs  hervorgehoben  wurde, 
bei  der  Lieb  ig' sehen  und  bei  der  Carius'  sehen  Methode 
infolge  der  erwähnten  Fehlerquellen  leicht  etwas  zu  hohe 
Resultate  erhalten  werden,  so  dürfte  vielleicht  die  Annahme 
nicht  ungerechtfertigt  sein,  dass  das  geringe  Plus  dieser  beiden 
Methoden  auf  kleine  Beimengungen  zurückzuführen  ist,  und 
dass  die  nach  Methode  A  gewonnenen  Zahlen  als  die  richtigeren 
anzusehen  sind. 


Ueber  Benzylcystein. 

Von 

F.  Suter. 


(Aus  dem  Laboratorium  von  Professor  B.  Banmann  in  Freiburg  i. B.) 
(Der  Bedaotion  zugegangen  am  19.  April  1895.) 


Vor  einiger  Zeit  hat  Brenzinger  (Zeitschr.  f.  physiol. 
Chemie,  Bd.  16,  1892,  S.  562)  eine  Darstellungsmethode  des 

<SC,H5 
—  COOH  beschrieben;  er 

gewann  diesen  Körper,  indem  er  auf  die  Quecksilberchlorid- 
verbindung des  Cysteins  Jodäthyl  in  alkoholischer  Lösung 
einwirken  liess. 

Auf  Anregung  von  Herrn  Prof.  Baumann  habe  ich 
die  Darstellung  des  Benzylderivats  des  Cysteins  nach  einem 
anderen,  wesentlich  einfacheren  Verfahren  ausgeführt. 

Eine  kleine  Menge  Cystin  wurde  in  bekannter  Weise 
durch  Reduction  mit  Zinn  und  Salzsäure  in  Cyst§in  verwandelt. 
Die  von  Zinn  befreite  Lösung  wurde  zur  Trockene  verdunstet, 
das  so  erhaltene  salzsaure  Cystein  in  wenig  Wasser  gelöst 
und  mit  etwas  mehr  als  der  äquivalenten  Menge  Benzylchlorid 
und  Natronlauge  im  Ueberschuss  geschüttelt  Die  Reaction 
tritt  schon  bei  gewöhnlicher  Temperatur  ein,  und  ist,  wenn 
fleissig  geschüttelt  wird,  nach  '/t — 1  Stunde  beendigt. 

Man  entfernt  nun  durch  Ausschütteln  mit  Aether  das 
unangriffene  Benzylchlorid  und  säuert  mit  Essigsäure  schwach 
an.  Beim  Stehen  scheiden  sich  reichlich  Krystalle  von  Benzyl- 
cystein aus,  die  durch  Umkrystallisiren  aus  heissem  Wasser 
gereinigt  werden. 

_  /  SC7EL 

Benzylcystein  CH8C  <^  —  COOH  krystallisirt  in 

perlmutterglänzenden,  leucinähnlichen  Blättchen,  die  in  Aether 
und  Alkohol   unlöslich  sind,   sich  aber  in  heissem  Wasser, 
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Säuren  und  Alkalien  lösen.    Es  schmilzt  bei  215°  unter  Bräu- 
nung und  Entwicklung  von  Dämpfen. 

0,0747  gr.  Substanz  gaben  0,1560  gr.  C02  =  56,95  °/0  C  und  0,0414  gr.  H,0 
=  6,15  */0  H. 

Berechnet  für  _    „ 

C.A.O.KS:  Gefunden: 

C  56,87  °|0  56,95  °|0. 

H  6,16  »  6,15  » 

Beim  Kochen  von  Benzylcystein  mit  Natronlauge  wird 
Ammoniak  entwickelt ;  beim  Erwärmen  mit  alkalischer  Lösung 
von  Kupferoxyd  scheidet  sich  gelbes  Kupfermercaptid  des 
Benzylmercaptans  aus.  Die  Zersetzung  erfolgt  also  ganz  gleich, 
wie  die  des  Aethylcysteins  (vergl.  Brenzinger  loc.  cit.)  und 
die  der  Mercaptursäuren  (vergl.  Bau  mann  und  Preusse, 
Berichte  d.  deutsch,  ehem.  Gesellschaft,  Bd.  12,  S.  806). 

Die  Verwendung  des  Benzylchlorids  zur  Substitution  der 
SH-Gruppe  in  Mercaptanen  oder  Mercaptanderivaten  hat  sich 
auch  bei  vielen  ähnlichen  Reactionen  bewährt.  Der  Vortheil, 
den  diese  Reaction  darbietet,  besteht  im  Wesentlichen  darin, 
dass  sie  schon  bei  gewöhnlicher  Temperatur  und  in  kurzer 
Zeit  erfolgt,  so  dass  man  schwefelhaltige  Körper  benzyliren 
kann,  die  schon  bei  schwachem  Erwärmen  mit  Natronlauge 
Schwefel  abspalten.  Die  Reaction  hat  auch  vorzügliche  Dienste 
geleistet  bei  der  Isolirung  der  Spaltungsproducte  der  Horn- 
substanz,  die  lockeren  Schwefel  oder  genauer  eine  SH-Gruppe 
enthalten.     (Siehe  die  folgende  Arbeit.) 


Ueber  die  Bindung  des  Schwefels  im  Eiweiss. 

Von 

F.  Suter. 


(Aus  dem  Laboratorium  von  Professor  E.  Bau  mann  in  Freiburg  1.  B.) 
(Der  Bedaction  zugegangen  am  19.  April  1895.) 


Fleitmann  hat  durch  seine  Untersuchungen  (Liebig's 
Annalen  d.  Chemie,  Bd.  61,  1847,  und  Bd.  66,  1848)  fest- 
gestellt, dass  der  Schwefel  im  Eiweissmolekül  auf  zwei  ver- 
schiedene Arten  gebunden  ist.  Ein  Theil  desselben  kann  durch 
caustische  Alkalien  abgespalten  werden,  ein  anderer  leistet 
diesem  Reagens  Widerstand.  Unsere  Kenntnisse  über  diesen 
Gegenstand  haben  seither  keine  grossen  Fortschritte  gemacht. 
Einzig  die  Arbeiten  von  O.  N  asse  (Archiv  f.  d.  ges.  Physiologie, 
Bd.  8,  1873,  S.  389  und  seines  Schülers  A.  Krüger  (ibid. 
Bd.  43,  1888)  haben  die  Frage  gefördert. 

Krüger  (loc.  cit.)  hat  gefunden,  dass  der  sogenannte 
locker  gebundene  Schwefel,  der  durch  alkalische  Bleioxydlösung 
als  Schwefelblei  abgespalten  werden  kann,  in  einem  bestimmten 
Verhältniss  zum  Gesammtschwefel  steht.  Dieses  Verhältniss  ist 
ein  einfaches  und  für  verschiedene  Eiweissarten  verschiedenes. 
Krüger  hat  sich  auch  der  Aufgabe  unterzogen,  die  grosse 
Zahl  von  theoretischen  Möglichkeiten  der  Schwefelbindung 
zusammenzustellen,  zwischen  welchen  wir  zu  wählen  haben, 
wenn  wir  nach  einer  Erklärung  für  das  verschiedene  Ver- 
halten der  zwei  Schwefelarten  suchen  wollen. 

Ueber  die  Art  der  Bindung  des  sogenannten  festge- 
bundenen Schwefels,  der  durch  alkalische  Bleioxydlösung  nicht 
abzuspalten  ist,  wissen  wir  nichts,  wohl  aber  kennen  wir 
einen  Körper,  das  Cystin,  das  aus  dem  Eiweiss  abstammt  und 
locker  gebundenen  Schwefel  enthält. 

Cystin  erscheint  unter  abnormen  Verhältnissen  in  be- 
trächtlichen Mengen  im  menschlichen  Urin  und  enthält  dann 
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einen  wesentlichen  Theil  des  Schwefels,  der  mit  der  Eiweiss- 
nahrung  in  den  Organismus  eingeführt  worden  ist.  Im  nor- 
malen menschlichen  Harn  finden  sich  nur  Spuren  von  Cystin 
oder  einer  cystinähnlichen  Verbindung  (Goldmann  und 
Baumann,  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie,  Bd.  12,  1888,  S.  260). 
Auch  in  den  Geweben  selbst,  dort  wo  der  Abbau  des  Nahrungs- 
eiweiss  vor  sich  geht,  ist  Cystin  gefunden  worden. 

Cloetta  (Liebig's  Annalen  der  Chemie,  Bd.  99,  1856, 
S.  289)  fand  in  Rindsnieren  einmal  sechsseitige  Krystalltafeln, 
die  er  nach  ihrem  Schwefelgehalt  und  ihren  Löslichkeits- 
verhältnissen  für  Cystin  hielt.  Scherer  (Jahresberichte  über 
die  Fortschritte  d.  Chemie,  1857,  S.  561)  will  aus  der  Leber 
eines  an  Typhus  gestorbenen  Menschen  neben  Leucin,  Tyrosin 
und  Hypoxanthin  auch  Cystin  isolirt  haben.  Drechsel  (Du 
Bois-Reymond's  Archiv,  1891,  S.  243)  erhielt  durch  Ver- 
arbeiten von  Pferdeleber  Krystalle,  die  sich  durch  die  Löslich- 
keit, ihren  Schwefelgehalt  und  ihre  specifische  Drehung  sicher 
als  Cystin  characterisirten. 

Schon  diese  Befunde  machen  es  sehr  wahrscheinlich, 
dass  Cystin  ein  intermediäres  Spaltungsproduct  des  Eiweiss 
ist.  Den  Beweis  für  die  Richtigkeit  dieser  Annahme  hat  der 
experimentelle  Nachweis  gebracht,  dass  man  jederzeit  dem 
lebenden  Organismus  Cystin  entreissen  kann,  das  unter  nor- 
malen Bedingungen  weiter  gespalten  wird.  Führt  man  in  den 
Organismus  von  Hunden  ein  Halogensubstitutionsproduct  des 
Benzols  ein,  so  hindert  dieses  den  normalen  Abbau  des  Eiweiss- 
moleküls  in  einer  Richtung.  Es  verbindet  sich  mit  einem 
substituirten  Cystin  zu  Mercaptursäure,  die  vor  weiterer  Oxy- 
dation geschützt  ist  und  mit  Glykuronsäure  gepaart  im  Harn 
erscheint.  Man  erhält  so  eine  experimentelle  Cystinurie 
(Baumann  und  Preusse,  Berichte  d.  deutsch,  ehem.  Ges., 
Bd.  12,  S.  806,  1879,  und  Jaffe,  ebend.,  Bd.  12,  S.  1092). 

Der  Schluss,  der  durch  alle  diese  Beobachtungen  sehr 
nahe  gelegt  wird,  dass  das  Cystin  ein  directes  Spaltungs- 
product der  Eiweisskörper  sei,  erhielt  durch  Beobachtungen, 
die  in  den  letzten  Jahren  gemacht  worden  sind,  eine  wesent- 
liche Stütze. 
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Külz  (Zeitschrift  für  Biologie,  Bd.  27,  1890)  hat  unter 
Fäulnissproducten ,  die  durch  Verdauung  von  Fibrin  mit 
Pankreas  erhalten  worden  waren,  einen  Körper  gefunden,  der 
in  sechsseitigen  Tafeln  krystallisirt,  Stickstoff  und  Schwefel 
enthält  und  das  polarisirte  Licht  nach  links  dreht.  Er 
hält  denselben  unzweifelhaft  für  Cystin,  stellt  es  aber  dahin, 
ob  dieses  Cystin  dem  Pankreas  oder  dem  Fibrin  angehaftet 
habe  und  so  unter  die  Spaltungsproducte  gelangt  sei,  oder 
ob  unter  bacterieller  Einwirkung,  oder  unter  nicht  näher  zu 
präcisirenden  günstigen  Umständen,  sich  Cystin  bei  der  Eiweiss- 
spaltung  bilde.  Emmerling  (Cystin  unter  den  Spaltungs- 
producten  des  Horns,  Ref.  in  d.  Chemiker -Zeitung  Nr.  80, 
October  1894)  hat  Cystin  unter  den  Spaltungsproducten  von 
Hornsubstanzen  gefunden  und  macht  auf  diesen  Fund  als 
einen  zufalligen  und  durch  weitere  Bestätigung  zu  verificiren- 
den  aufmerksam. 

Beide  Befunde  sind  also  mehr  oder  weniger  zufallige;  die 
Frage,  ob  das  Cystin  sich  bei  directer  hydrolytischer  Spaltung 
jedes  Mal  aus  dem  Eiweiss  abspaltet,  ist  noch  nicht  gelöst. 

Ein  eigenthümliches  Verhalten  des  Cystins  alkalischer 
Bleioxydlösung  gegenüber  haben  Baumann  und  Gold  mann 
beschrieben  (Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie,  Bd.  12,  1888,  S.  257). 
Erwärmt  man  Cystin  mit  diesem  Reagens,  so  fallt  sofort 
Schwefelblei  aus;  die  Abscheidung  des  Schwefels  geht  aber 
nicht  glatt  und  quantitativ  vor  sich,  sondern  wenn  man  nach 
einiger  Zeit  abfiltrirt,  erhält  man  ein  trübes  Filtrat,  in  dem 
sich  bei  weiterem  Erwärmen  von  Neuem  Schwefelblei  bildet. 
Nach  9  stündigem  Erwärmen  von  Cystin  mit  lOprocentiger 
Natronlauge  und  Bleiacetat  erhielten  Baumann  und  Gold- 
man n  nur  68°/0  des  in  der  angewandten  Cystinmenge  ent- 
haltenen Schwefels.  Der  langsame  Verlauf  dieser  Reaction 
ist  sehr  auffällig,  und  wenn  er  sich  beobachten  lässt,  ist 
immer  die  Verrauthung  gerechtfertigt,  dass  er  durch  Cystin 
oder  eine  Verbindung,  welche  den  Schwefel  wie  das  Cystin 
gebunden  enthält,  verursacht  sei. 

Krüger  (loc.  cit.)  prüfte  das  Verhalten  der  Eiweisskörper 
alkalischer  Bleioxydlösung  gegenüber  und  nannte  es  cystin- 
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ähnlich.  Ich  habe  die  Versuche  Krüger' s  wiederholt  und 
fand  in  einigen  Punkten  kleine  Unterschiede.  Da  aber  gerade 
diese  Punkte  von  principieller  Wichtigkeit  sind  für  die  Be- 
urtheilung  der  Frage,  ob  im  Eiweissmolekül  ein  Cystinrest 
enthalten  ist  oder  nicht,  habe  ich  diese  Beobachtungen  zum 
Ausgangspunkt  meiner  Untersuchungen  gemacht. 


Herrn  Professor  Baumann  verdanke  ich  die  Anregung 
zu  den  im  Folgenden  mifzutheilenden  Versuchen,  bei  deren 
Ausführung  er  mir  mit  Rath  und  That  behilflich  war. 

1.   Ueber  das  Verhalten  von  Cystin  und  Cyst§in  gegenüber 
alkalischer  Bleioxydlösung. 

Die  alkalische  Bleioxydlösung,  die  zu  den  mitzutheilenden 
Versuchen  benützt  wurde,  war  stets  dieselbe.  Die  Substanz, 
aus  welcher  der  Schwefel  abzuspalten  war,  wurde  in  lOpro- 
centiger  Natronlauge  gelöst  und  Bleiacetat  in  bekannter,  über- 
schüssiger Menge  zugesetzt.  Es  wurde  immer  auf  dem  kochen- 
den Wasserbade  erwärmt.  Die  Concentration  der  Natronlauge 
war'  natürlich  nicht  während  des  ganzen  Versuches  genau  die 
gleiche,  da  Wasser  verdunstete.  Es  wurde  aber  von  Zeit  zu 
Zeit  wieder  auf  das  frühere  Volum  verdünnt. 

Um  zu  erfahren,  wie  die  Abspaltung  des  Schwefels  aus 
Verbindungen  verläuft,  in  denen  derselbe  mit  beiden  Valenzen 
an  ein  Kohlenstoffatom  gebunden  ist,  wurde  Sulfoharnstoff 
und  Allylsulfoharnstoff  zu  einigen  Versuchen  benützt.  Diese 
Versuche  sollten  zu  gleicher  Zeit  ein  Urtheil  über  die  Brauch- 
barkeit der  Methode  ergeben. 

0,2928  gr.  Sulfoharnstoff  wurden  mit  200  cbcm.  Natron- 
lauge und  Bleiacetat  2  Stunden  lang  auf  dem  Wasserbade 
erwärmt;  das  abgeschiedene  Schwefelblei  wurde  auf  trockenem, 
gewogenem  Filter  gesammelt,  getrocknet  und  gewogen.  Es 
wurden  gefunden  0,9182  gr.  PbS,  was  0,1232  gr.  S  entspricht; 
die  Rechnung  verlangt  0,1232  gr.  S. 

0,4501  gr.  Allylsulfoharnstoff  wurden  genau  gleich  be- 
handelt. Es  wurden  gefunden  0,1256  gr.  S,  während  die 
Rechnung  0,1242  gr." fordert. 
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Aus  Sulfoharnstoff  und  Allylsulfoharnstoff  wird  der 
Schwefel  also  in  kurzer  Zeit  quantitativ  abgespalten. 

Versuch  mit  Cystin. 

Ein  Versuch  mit  reinem  Cystin,  der  entsprechend  dem 
von  Baumann  und  Goldmann  mitgetheilten  (Zeitschr.  f. 
physiol.  Chemie,  Bd.  12,  1888,  S.  257)  angestellt  wurde,  ver- 
lief folgendermaassen : 

0,2372  gr.  Cystin  wurden  mit  alkalischer  Bleioxydlösung 
auf  dem  Wasserbade  erwärmt.  Von  Zeit  zu  Zeit  wurde  ab- 
fillrirt  und  das  abgeschiedene  Bleisulfid  gewogen.  Es  wurde 
erhalten:  nach  2  Stunden  0,1043,  nach  weiteren  3  Stunden 
0,0407,  nach  weiteren  41/,  Stunden  0,0805,  nach  weiteren 
12  Stunden  0,1299  und  nach  weiteren  12  Stunden  0,0397  gr. 
PbS.  Im  Ganzen  wirkte  die  alkalische  Bleioxydlösung  33!/, 
Stunden  auf  das  Cystin  ein.  Das  Cystin  enthielt  0,0633  gr.  S, 
wovon  nur  0,0529  gr.  in  der  langen  Zeit  abgespalten  worden 
waren.  Nur  das  letzte  Filtrat  war  klar;  die  früheren  waren 
alle  mehr  oder  weniger  trübe  und  durch  das  suspendirte  Blei- 
sulfid gelblich  gefärbt.  Das  letzte  Filtrat  trübte  sich  auch  bei 
längerem  Erwärmen  nicht  mehr. 

Aus  Cystin  spaltet  sich  also  der  Schwefel  nur  sehr  lang- 
sam und  unvollkommen  ab;  in  dem  mitgetheilten  Beispiel 
waren  nur  83°/0  des  vorhandenen  Schwefels  erhalten  worden. 

Versuch  mit  Cystein. 
Es  schien  nicht  ohne  Wichtigkeit,  auch  das  Verhalten 
des  Cysteins,  des  reducirten  Cystins,  in  dem  die  Schwefelatome 
nicht  mehr  mit  je  einer  Valenz  zusammengekettet  sind,  alkali- 
scher Bleioxydlösung  gegenüber  kennen  zu  lernen.  Das  Cystin 
geht  bei  Gegenwart  reducirender  Substanzen  leicht  in  Cystein 
über  und  diese  können  im  Weiteren  vielleicht  auch  den  Ab- 
lauf der  Reactionen  hindern,  die  den  langsamen  Verlauf  der . 
Abspaltung  des  Schwefels  aus  Cystin  bedingen.  Denn  die  lang- 
same Abspaltung  des  Schwefels  können  wir  uns  wohl  so  erklären, 
dass  bei  der  Einwirkung  von  Alkali  auf  das  Cystin,  in  welchem 
der  Schwefel  nur  mit  einer  seiner  Affinitäten  an  Kohlenstoff 
gebunden  ist,  unter  Abspaltung  von  Ammoniak  und  Schwefel- 
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Wasserstoff  ein  Körper  entsieht,  in  welchem  ein  Schwefelatom 
mit  zwei  Affiniten  an  zwei  Kohlenstoffatome  gebunden  ist, 
eine  Bindung,  aus  welcher  der  Schwefel  durch  die  Einwirkung 
von  Alkalien  gar  nicht  oder  nur  sehr  schwierig  abgespalten  wird. 
Ein  Versuch,  bei  dem  eine  kleine  Menge  Cystin  nach 
der  Methode  B  aumann's  (Ueber  Cystin  und  Cystein,  Zeitschr. 
f.  physiol.  Chem.,  Bd.  8,  1883)  in  Cystein  reducirt  und  mit 
alkalischer  Bleioxydlösung  behandelt  wurde,  ergab  indessen, 
dass  der  Ablauf  der  Schwefelabspaltung  aus  Cystein  und 
Cystin  der  gleiche  ist. 

Versuch  mit  Cystin  und  Pepton. 

Das  Resultat  wurde  auch  nicht  geändert,  als  Cystin  mit 
Pepton  zusammen,  welches  die  Rolle  der  reducirenden  Sub- 
stanz zu  spielen  hatte,  der  Einwirkung  alkalischer  Bleioxyd- 
lösung ausgesetzt  wurde. 

0,2328  gr.  Cystin  und  4,1086  gr.  Pepton  (Witte),  das 
nach  später  mitzutheilenden  Versuchen  0,34  °/0  mit  Bleioxyd- 
lösung abspaltbaren  Schwefel  enthielt,  wurden  mit  Natron- 
lauge und  Bleiacetat  auf  dem  Wasserbad  erwärmt. 

Nach  5  Stunden  konnten  0,2847  gr.  Pb  S  abfiltrirt  wer- 
den. Das  Filtrat  war  trübe.  Es  wurde  weitere  6  Stunden 
erwärmt  und  dann  0,0754  gr  PbS  erhalten.  In  den  11  Stunden 
waren  0,04833  gr.  Schwefel  abgespalten  worden,  d.i.  63,5 °/<> 
des  Schwefels,  der  aus  dem  angewandten  Cystin  und  Pepton 
hätte  können  erhalten  werden.  Das  Filtrat  vom  letzten  Blei- 
sulfidniederschlag war  trübe  und  schied  bei  weiterem  Erwärmen 
noch  mehr  Schwefelblei  ab.  Erst  nachdem  im  Ganzen  28 
Stunden  lang  erwärmt  worden  war,  konnte  ein  klares  Filtrat 
erhalten  werden. 

Aus  Cystin  und  Cystein  wird  der  Schwefel  also  mit 
alkalischer  Bleioxydlösung  nur  sehr  langsam  und  unvollkommen 
abgespalten. 

2.   Das  Verhalten  von  Eiweisskörpern  und  Hornsubstanzen 
alkalischer  Bleioxydlösung  gegenüber. 
Die  Versuche  mit  verschiedenen  Eiweisssubstanzen  wur- 
den auf  gleiche  Weise  ausgeführt,  wie  die  mit  Cystin.    Ich 
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habe  untersucht:  Eiereiweiss,  Pepton,  Federn  und  Haare.  Es 
schien  desshalb  vortheilhaft,  Hornsubstanzen  zur  Untersuchung 
heranzuziehen,  weil  sie  viel  locker  gebundenen  Schwefel  ent- 
halten. 

Versuche  mit  Eiereiweiss. 
Eiereiweiss  (es  wurde  das  käufliche  benutzt)  diente  nur 
zu  qualtitativen  Versuchen.  Einige  Gramm  wurden  mit  Natron- 
lauge und  Bleiacetat  auf  dem  Wasserbade  erwärmt.  Von  Zeit 
zu  Zeit  wurde  abfiltrirt,  um  zu  erfahren,  ob  ein  klares  Filtrat 
erhältlich  sei.  Nach  8  Stunden  war  dies  der  Fall.  In  dem 
klaren  Filtrat,  welches  weiter  erwärmt  wurde,  bildeten  sich 
nach  5  Stunden  bräunliche  Flocken,  die  nach  und  nach  als 
schwarzer  Niederschlag  zu  Boden  sanken.  Sie  wurden  ab- 
filtrirt, sammt  dem  Filter  in  ein  Kölbchen  gebracht  und  mit 
Salzsäure  erwärmt.  Es  entwickelte  sich  Schwefelwasserstoff, 
der  ein  in  den  Hals  des  Kolbens  gebrachtes  Bleipapier  schwärzte. 

Versuch  mit  Pepton. 
Käufliches  Witt  e '  sches  Pepton,  das  nach  einer  Schwefel- 
bestimmung nach  Carius  0,647 °/0  S  enthielt1)»  wurde  ver- 
wandt. 

0,2246  gr.  Pepton  gaben  0,0102  gr.  BaS04  =  0,624  °|0  S. 
0,2376  »         »  »      0,0116  »         »       =  0,670  »  » 

Wurde  eine  Probe  dieses  Peptons  mit  Natronlauge  und 
Bleiacetat  5—7  Stunden  auf  dem  Wasserbad  erwärmt,  so 
konnte  von  dem  gebildeten  Schwefelblei  ein  klares  Filtrat 
erhalten  werden.  Wurde  dieses  weiter  erwärmt,  so  bildete 
sich  von  Neuem  ein  kleiner  Niederschlag  von  Schwefelblei, 
der  sich  so  absetzte,  wie  es  für  das  Eiereiweiss  geschildert 
wurde.  Eine  eigentliche  Trübung  des  ganzen  Filtrats  trat 
nie  ein,  wie  dies  auch  nach  langem  Erwärmen  noch  typisch 


*)  Die  Bestimmung  nach  Carius  gibt  viel  zuverlässigere  Werthe 
als  die  ältere  Methode,  mit  Soda  und  Salpeter  zu  schmelzen.  Die  Schwefel- 
bestimmungen von  P.  Mohr,  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie,  Bd.  20,  1895, 
in  Hornsubstanzen  sind  die  ersten  dieser  Art  und  desshalb  besonders 
werthvoll. 
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für  das  Cystin  ist.  Wurde  das  Schwefelblei  abfiltrirt,  so 
bildeten  sich  nach  einiger  Zeit  in  dem  klaren  Filtrat  bei  weiterem 
Erwärmen  wieder  einige  schwarze  Flocken. 

Ich  habe  einige  Male  den  ersten  Schwefelbleiniederschlag 
gewogen,  um  zu  erfahren,  in  welchem  Verhältniss  er  zum 
Gesammtschwefel ,  das  heisst  dem  lockeren  und  dem  fest- 
gebundenen, steht. 

I.  4,8259  gr.  Pepton  gaben  nach  7  Stunden  0,1280  gr.  PbS  =  0,356  °/0  S. 
IL  4,9525  >        »  »        »7        »       0,1182  »»    =  0,323  »  » 

Entsprechend  den  Angaben  Krüger' s  (loc.  cit.)  ist  das 
Verhältniss  der  zwei  Schwefelbindungen  ein  einfaches.  Krüger 
hat  das  Verhältniss  des  Gesammtschwefels  zum  locker  ge- 
bundenen festgestellt  für  Eiereiweiss  4:1,  Fibrin  3:1;  ich 
finde  für  Pepton  2:1   und  für  Federn  (s.  unten)  auch  2:1. 

Der  zweite  und  dritte  Schwefelbleiniederschlag,  der  aus 
Pepton  erhalten  wurde,  war  von  so  geringer  Menge,  dass  auf 
seine  Wägung  verzichtet  wurde. 

Versuch  mit  Federn. 

Von  weissen  Gänsefedern  wurden  die  Fahnen  abge- 
schnitten, mit  Alkohol,  Aether  und  siedendem  Wasser  ge- 
waschen und  im  Trockenschrank  bei  100°  getrocknet. 

Eine  Bestimmung  des  Gesammtschwefels  nach  Carius 
ergab  2,66  °/0  S. 

I.  0,3510  gr.  Federn  gaben  0,0672  gr.  BaS04  =  2,62  °|0  S. 
II.  0,1986  »        »  »      0,0391  »        »        =  2,7     »    » 

2,3162  gr.  von  diesen  Federn  wurden  15  Stunden  lang* 
mit  alkalischer  Kleioxydlösung  erwärmt,  dann  das  Schwefel- 
blei abfiltrirt  und  ein  klares  Filtrat  erhalten.  Wie  spätere 
Controllversuche  ergaben,  wird  schon  nach  10  Stunden  ein 
klares  Filtrat  erhalten. 

Da  der  Niederschlag  von  Bleisulfid  nicht  rein  war,  son- 
dern schwer  entfernbare,  klebrige  Stoffe  enthielt  und  Blei- 
phosphat enthalten  konnte,  wurde  derselbe  nicht  direct  ge- 
wogen, sondern  in  einem  Kolben  mit  warmer  Salzsaure  zerlegt 
und  der  Schwefelwasserstoff,  der  sich  dabei  entwickelte,  durch 
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einen  Kohlensäurestrom  in  eine  Vorlage  getrieben,  die  Blei- 
acetat  in  essigsaurer  Lösung  enthielt.  Der  Apparat  ist  schon 
früher  von  Baumann  und  Gold  mann  (Zeitschr.  f.  physiol. 
Chemie,  Bd.  12,  1888)  benützt  und  auf  seine  Gebrauchsfähig- 
keit  geprüft  worden.  Die  Werthe  fallen  etwas  zu  niedrig  aus. 

Aus  dem  Schwefelbleiniederschlag,  der  nach  15  stündigem 
Erwärmen  von  2,3162  gr.  Federn  erhalten  worden  war,  wurden 
nach  dieser  Methode  0,2192  gr.  PbS  erhalten. 

Das  klare  Filtrat  des  Schwefelbleiniederschlags  der  Federn 
wurde  weiter  erwärmt.  Nach  10  Stunden  bildete  sich  von 
Neuem  schwarzer  Niederschlag,  der  nach  22  Stunden  abfiltrirt 
wurde.  Diesmal  enthielt  der  Niederschlag  0,0045  gr.  PbS.  Der 
Gesammtschwefel  betrug  in  den  untersuchten  Federn  2,66  °/0i 
der  locker  gebundene  l,29°/0- 

Versuch  mit  Haaren. 

Rosshaare  wurden  auf  die  gleiche  Weise  gereinigt  wie 
die  Federn  und  gleich  behandelt  wie  diese. 

4,7025  gr.  Haare  gaben  nach  9  Stunden  0,8711  gr.  PbS; 
in  dem  klaren  Filtrat  bildete  sich  nach  5  Stunden  von  Neuem 
Niederschlag,  der  nach  20  Stunden  abfiltrirt  wurde  und 
0,0106  gr.  PbS  enthielt. 

Aus  Rosshaaren  wurden  2,52  °/0  Schwefel  mit  alkalischer 
Bleioxydlösung  abgespalten. 


Aus  Eiweisssubstanzen  wird  der  lockere  Schwefel  zum 
grössten  Theil  in  etwa  9  Stunden  mit  alkalischer  Bleioxyd- 
lösung abgespalten;  ein  kleiner  Theil  erst  später  ganz  lang- 
sam. Das  Erhalten  eines  klaren  Filtrates  ist  kein  Kriterium 
für  die  Beendigung  der  Reaction,  wie  es  Krüger  annahm. 

Ein  kleiner  Theil  des  locker  gebundenen  Schwefels  im 
Ei  weiss  verhält  sich  also  wie  der  im  Cystin;  die  weitaus 
grössere  Menge  wird  rascher  abgespalten.  Vergleichen  wir 
z.  B.  Cystin  und  Haare.  Aus  Cystin  wurden  in  den  ersten 
91/,  Stunden  60°/0  des  mit  alkalischer  Bleioxydlösung  abspalt- 
baren Schwefels  abgespalten,  aus  den  Haaren  in  den  ersten 
9  Stunden  98,8°/0,  aus  den  Federn  in  den  ersten  15  Stunden  98f/r 
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Auf  unsere  Frage,  ob  aus  dem  Verhalten  der  Eiweisskörper 
gegenüber  alkalischer  Bleioxydlösung  auf  das  Vorhandensein 
eines  Cystinrestes  oder  genauer  einer  Schwefelbindung  wie  im 
Cystin  könne  geschlossen  werden,  erhalten  wir  eine  bejahende 
Antwort,  wenn  es  auch  nur  ein  kleiner  Theil  ist,  der  sich 
entsprechend  verhält. 

3.  Findet  sieh  Cystin  oder  Cystein  unter  den  Spaltungs- 
produeten  von  Hornsubstanz? 

In  den  im  Folgenden  mitzutheilenden  Versuchen  diente 
als  Material  Tyrosinmutterlauge,  die  mir  Herr  Prof.  Bau- 
mann zur  Verfügung  stellte.  Dieselbe  hatte  sich  als  Rück- 
stand von  Darstellungen  von  Tyrosin  aus  Hornsubstanz  seit 
einer  grösseren  Reihe  von  Jahren  im  Laboratorium  angesammelt. 
Der  grösste  Theil  dieser  Lauge  war  stark  sauer  und  roch  wie 
frische  Tyrosinmutterlauge;  ein  kleinerer  Theil  reagirte  al- 
kalisch, verbreitete  unangenehmen  Geruch  und  hatte  auf  seiner 
Oberfläche  Schimmelpilzen  die  Bedingungen  zu  reichlicher 
Entwicklung  geboten. 

Aus  zwei  Gründen  schien  es  vorf heilhaft ,  die  Unter- 
suchung speciell  mit  Hornsubstanz  auszuführen.  Einmal  enthält 
Hörn  sehr  viel  locker  gebundenen  Schwefel,  und  dann  hatte 
Emmerling  (loc.cit.)  seinen  Gystinfund  unter  Tyrosinkrystallen, 
die  aus  Hornsubstanz  dargestellt  worden  waren,  gemacht. 

Die  sofort  mitzutheilende  Untersuchungsmethode  stützt 
sich  auf  die  Thatsache,  dass  Cystin  sowohl  als  Cystein  mit 
Quecksilberchlorid  unlösliche  Verbindungen  eingehen,  welche 
auch  aus  stark  sauren  Lösungen  mehr  oder  weniger  vollständig 
ausgeschieden  werden.  Ueber  das  Verhalten  der  Quecksilber- 
chlorid-Verbindungen des  Cysteins  liegen  Erfahrungen  von 
Brenzinger  (Zeitschr. f. physiol. Chemie,  Bd.  16,  1892,  S. 557) 
und  von  Borissow  vor  (ibid.  Bd.  19,  S.  511).  Aus  diesen 
Verbindungen  kann  man  mit  Schwefelwasserstoff  das  Queck- 
silber abspalten  und  erhält  dann  Lösungen  von  salzsaurem 
Cystin  resp.  Cystein. 

Vorversuche  hatten  gelehrt,  dass  aus  der  Tyrosinmutter- 
lauge durch  Quecksilberchlorid  ausser  verschiedenen  Mengen 
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von  Peptonen  schwefelhaltige  Körper  gefällt  werden,  die  den 
Schwefel  in  lockerer  Bindung  enthalten.  Diese  letzteren  wer- 
den durch  bleiacetat  nicht,  oder  nur  sehr  unvollständig  ge- 
fallt. Es  empfahl  sich  desshalb,  zur  Beseitigung  von  anderen 
Stoffen  der  Fällung  mit  Quecksilberchlorid  eine  solche  mit 
Bleiacetat  vorausgehen  zu  lassen  und  erst  das  vom  Blei  be- 
freite Filtrat  mit  Quecksilberchlorid  auszufallen.  Da  hierbei 
wiederholt  Schwefelwasserstoff  mit  den  in  der  Hornlauge  ge- 
löst enthaltenen  organischen  Verbindungen  in  Berührung  kam, 
so  war  es  nothwendig,  vorher  die  Frage  zu  entscheiden,  ob 
hierbei  nicht  Schwefelwasserstoff  gebunden  wird. 

Wurden  die  Körper,  die  in  Lösung  sind,  Schwefel  fixiren, 
so  wäre  in  erster  Linie  daran  zu  denken,  dass  Aldehyde  und 
Brenztraubensäure,  welche  das  einzige  Ketonderivat  ist,  das 
sich  mit  Schwefelwasserstoff  direct  verbindet,  vorhanden  wären. 

Quantitative  Versuche,  deren  Einzelheiten  ich  der  Kürze 
halber  übergehe,  haben  ergeben,  dass  kein  Schwefel  fest- 
gebunden wird. 

Die  Verarbeitung  der  Tyrosinmutterlauge  geschah  nun 
wie  folgt.  Die  syrupöse  Lauge  wurde  etwa  auf  das  sechsfache 
verdünnt,  mit  Bleiacetat  gefällt,  der  Bleiniederschlag  abfiltrirt. 
In  das  Filtrat  wurde  Schwefelwasserstoff  geleitet,  das  über- 
schüssige Blei  als  Bleisulfid  gefällt  und  abfiltrirt.  Durch  Durch- 
leiten von  Kohlensäure  wurde  der  überschüssige,  in  der  Lösung 
absorbirte  Schwefelwasserstoff  verjagt.  Auffällig  war  hierbei, 
dass  die  Austreibung  des  Schwefelwasserstoffs  aus  derartigen 
Lösungen  sehr  langsam  erfolgt. 

Wird  jetzt  Quecksilberchlorid  zugesetzt,  so  entsteht  ein 
Niederschlag,  der  Anfangs  schnell  wieder  verschwindet  und 
erst  nach  Zusatz  grösserer  Mengen  von  Quecksilberchlorid 
bleibend  wird.  Filtrirt  man  nach  einigen  Stunden  den  Nieder- 
schlag ab,  so  trübt  sich  das  Filtrat  aüfs  Neue  und  man  erhält 
wieder  schwach  gelbgefärbten,  körnigen  Niederschlag.  Alle 
diese  Niederschläge  enthalten  in  Verbindung  mit  Quecksilber- 
chlorid eine  schwefel-  und  stickstoffhaltige  Substanz. 

Beim  Auskochen  mit  Wasser  löste  sich  in  demselben 
ein  Theil  der  Quecksilberverbindung  und  fiel  beim  Erkalten 
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körnig  wieder  aus.  Dieser  Niederschlag  wurde  analysirt.  Er 
enthielt  4,75 °/0  Stickstoff,  5,56 °/0  Schwefel,  49,23 °/0  Queck- 
silber. Seine  Zusammensetzung  stimmt  also  mit  der  Queck- 
silberverbindung des  Cysteins  nicht  überein.  Der  in  heissem 
Wasser  unlösliche  Rückstand  der  Quecksilberchloridverbindung 
enthielt  noch  4,2  °/0  Schwefel. 

Wurde  der  Quecksilberniederschlag  in  Wasser  aufge- 
schwemmt, mit  Schwefelwasserstoff  zerlegt  und  das  Filtrat 
vom  Quecksilbersulfid  auf  dem  Wasserbade  eingedampft,  so 
resultirte  ein  gelber  bis  brauner  syrupöser  Rückstand.  Der- 
selbe roch  unangenehm,  war  stark  sauer  und  gab  mit  Natron- 
lauge und  Bleioxyd  beim  Kochen  intensive  Schwefelreaction. 
Er  war  in  Alkohol  und  Wasser  löslich.  Setzte  man  zu  einer 
Probe  seiner  wässerigen  Lösung  einen  Tropfen  Eisenchlorid- 
lösung, so  entstand  eine  schöne  indigoblaue  Färbung,  die  aber 
bald  vorüberging. 

Die  Eigenschaft,  sich  mit  Eisenchlorid  blau  zu  färben, 
besitzen  verschiedene  Thioverbindungen.  So  ist  diese  Reaction 
von  Andreasch  für  die  Thioglycolsäure  (Berichte  d.  deutsch, 
ehem.  Gesellschaft,  Bd.  12,  S.  1390,  1879)  von  Baumann 
für  das  Cystein  (Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie,  Bd.  8,  1883)  und 
von  Lo  v6n  für  die  Thiomilchsäure  beschrieben  worden  (Journal 
f.  pract.  Chemie,  Bd.  29,  1884,  S.  368). 

Ausser  einer  Blaufärbung  mit  Eisenchlorid  konnte  auch 
eine  vorübergehende  Violettfärbnng  mit  Kupfersulfat  erhalten 
werden. 

Die  Thiomilchsäure  *gibt  mit  Kupfersalzen  eine  bleibende 
violette  Färbung.  Für  das  Cystein  ist  eine  Farbenreaction 
mit  Kupfersulfat  noch  nicht  beschrieben.  Es  wurde  desshalb 
eine  kleine  Probe  Cystin  in  salzsaures  Cystein  verwandelt  und 
in  Wasser  gelöst.  Diese  Lösung  von  Cystein  gab  mit  einem 
Tropfen  Kupfersulfatlösung  vorübergehende  Violettfarbung  und 
dann  einen  grauen  Niederschlag. 

Auf  die  schwefelhaltige  Substanz,  welche  die  beiden 
soeben  erwähnten  Reactionen  gibt,  die  auch  für  das  Cystein 
characteristisch  sind,  wurde  die  Hauptaufmerksamkeit  gerichtet. 

Zeitschrift  für  physiologische  Chemie.  XX.  39 
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Ihr  Quecksilbersalz  ist  in  Säuren  wenig  löslich,  sie  fällt 
desshalb  aus  der  sauren  Tyrosinlauge  und  nachher  aus  der 
salzsauren  Lösung  der  Körper,  die  durch  Schwefelwasserstoff 
aus  dem  Quecksilberniederschlag  erhalten  wurden,  zuerst  aus. 
Wird  sie  mit  Baryumcarbonat  neutralisirt,  so  kann  man  mit 
Kupferchlorid  ein  Kupfersalz  erhalten. 

Es  galt  jetzt  zu  entscheiden,  ob  diese  Substanz  auch 
wirklich  mit  Cystein  identisch  sei.  Die  Substanz  wurde  nur 
in  Form  eines  Syrups  erhalten  und  reagirte,  auch  nach  Ab- 
dunsten aller  Salzsäure,  doch  intensiv  sauer.  Die  saure 
Reaction  konnte  wohl  durch  eine  Verunreinigung  bedingt 
sein;  es  wurde  desshalb  nicht  gezaudert,  die  Substanz  so  zu 
verarbeiten,  als  ob  sie  Cystein  wäre. 

Cystein  ist  leicht  zu  Cystin  zu  oxydiren  (Baumann, 
Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie,  Bd.  8,  1883,  S.  301);  ganz  schwache 
Oxydationsmittel  wie  Eisenchlorid  und  Jod  besorgen  das.  In 
neutraler  Lösung  ist  Cystin  unlöslich.  Der  Versuch  wurde 
desshalb  mit  Jod-Jodkaliumlösung  und  mit  Eisenchlorid  und 
nachherigem  Neutralisiren  gemacht.    Er  fiel  aber  negativ  aus. 

Mit  Benzoylchlorid  gibt  Cystin  einen  in  Natronlauge  un- 
löslichen Niederschlag,  der  von  Baumann  und  Goldmann 
(Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie,  Bd.  12,  1888,  S.  254)  beschrieben 
worden  ist. 

Da  das  Cystein  in  alkalischer  Lösung  leicht  in  Cystin 
übergeht,  so  wurde  zu  diesem  Versuche  ein  Theil  des  sauren 
Syrups,  der  die  zwei  Reactionen  gab,  ohne  weitere  Ver- 
arbeitung benützt.  Auch  dieser  Veiguch  gab  kein  positives 
Resultat. 

Ich  habe  in  einer  dieser  Arbeit  vorausgehenden  Mit- 
theilung das  Benzylcystein  beschrieben.  Aus  jener  Mittheilung 
ergibt  sich,  dass  es  aus  reinem  Cystein  sehr  leicht  zu  erhalten 
ist.  Ein  Versuch,  eine  Benzylverbindung  einer  der  Substanzen, 
die  aus  der  Tyrosinmutterlauge  in  den  Quecksilberchlorid- 
niederschlag gehen,  zu  erhalten,  fiel  vorläufig  negativ  aus. 
Also  auch  nach  dieser  Methode  war  kein  Cystein  zu  finden. 

Wenn  auch  keine  der  Methoden,  die  ich  benützt  habe, 
um  das   supponirte  Cystein  zu  isoliren,  minimalste  Mengen 
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Cystein  nachweisen  lässt,  so  sind  sie  doch  sehr  gut  brauchbar, 
sobald  auch  nur  etwas  grössere  Cystinmengen  vorhanden  sind. 

Ob  die  Reactionen  mit  Eisenchlorid  und  Kupfersulfat 
allein  für  Cystein  characteristisch  sind,  ist  nach  diesem  Er- 
gebniss  wenig  wahrscheinlich.  Auf  jeden  Fall  folgt  aus  dem 
negativen  Resultat  aller  Versuche,  Cystein  oder  Cystin  nach 
bewährten  Methoden  aus  dem  Gemisch  der  Spaltungsproducte 
von  Hornsubstanz  zu  isoliren,  dass  Cystin  in  grösserer  Menge 
kein  directes  Spaltungsproduct  der  Hornsubstanz  ist;  Spuren 
von  Cystin  können  wir  nicht  ausschliessen,  da  uns  hier  die 
Methoden  im  Stich  lassen. 

Die  Beobachtungen  von  Külz  und  Emmerling  (loc. 
cit.)  bleiben  zu  Recht  bestehen;  vielleicht  decken  spätere 
Untersuchungen  die  Bedingungen  auf,  die  erfüllt  sein  müssen, 
damit  Cystin  unter  den  Spaltungsproducten  von  Eiweiss- 
substanz  auftritt. 

4.   Thiomilchsäure,  ein  Spaltungsproduct  von  Hornsubstanz. 

Bei  den  Untersuchungen,  die  im  vorigen  Abschnitt  mit- 
getheilt  wurden,  welche  die  Aufgabe  hatten,  Cystin  unter  den 
Spaltungsproducten  von  Hornsubstanz  zu  finden,  bin  ich  auf 
Substanzen  gestossen,  welche  die  Reactionen  der  Thiomilch- 
säure gaben.  Wie  die  Mittheilung  im  Folgenden  ergeben  wird, 
ist  es  mir  auch  gelungen,  die  Thiomilchsäure  zu  isoliren,  dank 
der  guten  Resultate,  welche  die  in  der  vorausgehenden  Mit- 
theilung über  Benzylcystein  mitgetheille  Methode  der  Ben- 
zylirung  ergibt. 

Eine  Quantität  Tyrosinmutterlauge,  die  alkalische  Reaction 
besass,  einen  etwas  unangenehmen  Fäulnissgeruch  zeigte  und 
auf  deren  Oberfläche  reichliche  Vegetationen  von  Schimmel- 
pilzen wucherten,  wurde,  wie  es  oben  geschildert  ist,  auf  den 
Quecksilber  Chloridniederschlag  verarbeitet.  Der  Quecksilber- 
chloridniederschlag wurde  mit  Schwefelwasserstoff  zerlegt  und 
das  Filtrat  des  Schwefelquecksilbers  auf  dem  Wasserbade  zum 
Vertreiben  des  Schwefelwasserstoffs  eingedampft.  Als  Rück- 
stand blieb  eifl  saurer  gelber  Syrup,  der  viel  Schwefel  ent- 
hielt, mit  Eisenchlorid  eine  vorübergehende  intensive  Blau- 
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farbung  und  mit  wenig  Kupfersulfatlösung  eine  bleibende 
Violettfarbung  zeigte.  Die  zwei  Reactionen  Hessen  auf  die 
Anwesenheit  von  Thiomilchsäure  schliessen. 

Ein  Vorversuch  mit  Benzylchlorid  ergab  ein  günstiges 
Resultat;  es  wurde  desshalb  der  aus  der  Quecksilberchlorid- 
lallung  erhaltene  Syrup  mit  Natronlauge  aufgenommen,  mit 
einigen  Cubikcentimetern  Benzylchlorid  versetzt  und  etwa  eine 
Stunde  lang  geschüttelt.  Zum  Schlüsse  wurde  einige  Zeit  lang 
gelinde  erwärmt.  Bei  der  Benzylirung  bildete  sich  ein  ge- 
ringer weisser  Niederschlag;  er  bestand  im  Wesentlichen  aus 
anorganischen  Stoffen,  seine  Asche  enthielt  viel  Eisenoxyd. 
Er  wurde  abfiltrirt  und  mit  Aether  das  nicht  angegriffene 
Benzylchlorid  aus  dem  Filtrat  entfernt.  Dieses  wurde  mit 
Salzsäure  stark  angesäuert  und  beim  Stehen  krystallisirten 
aus  der  Anfangs  trüben  Lösung  durchsichtige,  farblose  Pris- 
men. Die  Krystalle  lösten  sich  in  Sodalösung  und  krystalli- 
sirten beim  Ansäuern  wieder  aus.  Nach  einmaligem  Um- 
krystallisiren  schien  die  Substanz  genügend  gereinigt,  um 
analysirt  zu  werden. 

Die  Krystalle  schmolzen  um  73°;  sie  waren  unlöslich  in 
Wasser,  Aether  und  verdünnter  Salzsäure.  Sie  lösten  sich  in 
warmem  Alkohol,  in  Natronlauge  und  Sodalösung  unter  Auf- 
brausen. 

Die  Analyse  der  lufttrockenen  Substanz  ergab  folgende 
Werthe: 

0,2003  gr.  Substanz  gaben  0,4478  gr.  COa  =  60,91  °|0  G  und  0,1166  gr. 

H20  =  6,46  %  H. 
0,1483  gr.  Substanz  gaben  nach  Carius  0,1768  gr.  BaS04  =  16,35 °|0  S. 
0,1508  »  »  »         »  »        0,1752  2        »      =-=  15,95  »  » 


hne 

t  für  Benzylthiomilchsäure 

Gefunden : 

^io  "i»Og  S: 

G 

61,2  of0 

60,91  o/0. 

H 

6,1  » 

6.46  » 

S 

16,3  » 

16,15  » 

0 

16,3  » 

— 

Wie  der  Ausfall  der  Analyse  beweist,  hsftten  wir  eine 
benzylirte  Thiomilchsäure  CH,  —  CHS(C7H7)COOH  vor  uns. 
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Die  Ausbeute  aus  einem  Liter  Tyrosinmutterlauge  war  aber 
keine  grosse  gewesen,  unser  Vorrath  durch  die  Analyse  sehr 
vermindert,  so  dass  die  polarimetrische  Untersuchung  aufge- 
schoben wurde. 

Um  den  Befund  der  Thiomilchsäure  noch  weiter  sicher- 
zustellen, wurde  die  aus  der  Hornlauge  erhaltene  benzylirte 
Thiomilchsäure  mit  einem  synthetisch  dargestellten  Präparat 
verglichen. 

Herr  Professor  Baumann  hatte  die  Güte,  mir  ein  Prä- 
parat, das  er  durch  Erwärmen  von  a-Brompropionsäure-Ester 
mit  Benzylmercaptan  in  alkalischer  Lösung  hergestellt  hatte, 
zur  Untersuchung  und  Vergleichung  mit  dem  von  mir  ge- 
wonnenen Producte  zur  Verfügung  zu  stellen. 

Das  Präparat  zeigte  gleiche  Krystallform  wie  das  Prä- 
parat aus  Hornsubstanz.  Es  schmolz  bei  74°  und  hatte  die 
Löslichkeitsverhältnisse,  wie  sie  oben  angegeben  wurden. 

0,2155  gr.  Substanz  gaben  0,4833  gr.  COa  =  61,16  °/0  C  und  0,1188  gr. 


HaO  =  6,12  °/0  H. 

Berechnet: 

Gefunden: 

G            61,2  °/0 

61,160/0. 

H  6,1  »  6,12  » 

Als  nun  mit  neuen  Portionen  Tyrosinmutterlauge  mehr 
von  der  Thiomilchsäure  dargestellt  werden  sollte,  wurde  aus 
dem  Quecksilberniederschlag  wohl  eine  Substanz  erhalten,  die 
mit  Eisenchlorid  sich  stark  bläute,  aber  mit  Kupfersulfat  nur 
vorübergehende  und  keine  bleibende  Violettfärbung  zeigte;  die 
Substanz,  der  wir  bei  unseren  Versuchen,  Cystin  zu  isoliren, 
begegnet  sind.  Auch  Versuche,  zu  benzyliren,  fielen  negativ 
aus,  obschon  die  Substanz  starke  Schwefelreaction  gab.  Ver- 
schiedene Portionen  von  Tyrosinmutterlauge  wurden  unter- 
sucht; die  Reaction  fiel  stets  negativ  aus. 

Da  die  Tyrosinlauge,  in  der  ich  die  Thiomilchsäure  auf- 
gefunden habe,  Fäulnisserscheinungen  zeigte,  wurde  andere 
Tyrosinlauge  mit  faulem  Pankreas  der  Fäulniss  überlassen; 
auch  da  fand  sich  keine  Thiomilchsäure  mehr. 

Die  Thiomilchsäure  ist  also  kein  primäres  Spaltungs- 
product  der  Eiweisssubstanzen. 
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Durch  frühere  Versuche,  die  ich  angestellt  hatte,  um  die 
Frage  zu  entscheiden,  ob  Hornmutterlauge  bei  längerer  Ein- 
wirkung von  Schwefelwasserstoff  Schwefel  bindet,  war  es 
eigentlich  ausgeschlossen,  dass  die  gefundene  Thiomilchsäure 
ein  erst  durch  die  Verarbeitung  der  Tyrosinmutterlauge  ge- 
bildetes Eunstproduct  sei. 

Dennoch  habe  ich  es  nicht  für  überflüssig  gehalten,  in 
dieser  Richtung  Controllversuche  anzustellen,  bei  welchen 
zunächst  das  Verhalten  der  Brenztraubensäure  gegenüber 
Schwefelwasserstoff  geprüft  wurde. 

I.    Verhalten    der   Brenztraubensäure   gegenüber 
Schwefelwasserstoff. 

Durch  Böttinger  (Liebig's  Annalen  der  Chemie,  188, 
S.  320,  1877)  und  Loven  (Journal  f.  pract.  Chemie,  Bd.  29, 
S.  366,  1888)  ist  bekannt  geworden,  dass  die  Brenztrauben- 
säure sich  mit  Schwefelwasserstoff  verbindet  und  dass  das 
zuerst  entstandene  Product  mit  Reductionsmitteln  Thiomilch- 
säure gibt. 

Es  war  von  Interesse,  festzustellen,  wie  Brenztrauben- 
säure in  wässeriger  Lösung  sich  bei  Einwirkung  von  Schwefel- 
wasserstoff verhält.  Da  darüber  in  der  Litteratur  keine  An- 
gaben vorhanden  sind,  habe  ich  selbst  einige  Versuche  angestellt, 
um  zu  entscheiden,  ob  dabei  Thiomilchsäure  entsteht. 

Einige  Tropfen  Brenztraubensäure  wurden  in  etwa 
200  cbcm.  Wasser  gelöst,  und  als  Condensationsmittel  Natrium- 
acetat  zugesetzt;  die  Lösung  wurde  mit  Schwefelwasserstoff 
gesättigt.  Nach  4  Stunden  wurde  eine  Probe  der  vom  Schwefel- 
wasserstoff befreiten  Lösung  mit  Sublimat  versetzt;  es  bildete 
sich  ein  Niederschlag,  der  schon  darauf  hinwies,  dass  sich 
Thiomilchsäure  gebildet  halte,  da  die  Brenztraubensäure,  wie 
ein  zu  diesem  Zweck  angestellter  Versuch  bewies,  keinen 
Niederschlag  mit  Quecksilberchlorid  gibt.  Der  Quecksilber- 
niederschlag wurde  mit  Schwefelwasserstoff  zerlegt,  das 
Schwefelquecksilber  abfiltrirt  und  das  Filtrat  auf  dem  Wasser- 
bad eingedampft.     Es   resultirte   eine  kleine  Menge  gelben, 
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syrupösen  Rückstands,  der  viel  Schwefel  enthielt  und  die 
beiden  Reactionen  gab,  welche  für  die  Thiomilchsäure  cha- 
racteristisch  sind. 

Auch  wenn  Schwefelwasserstoff  auf  eine  einfach  wässerige 
Lösung  von  Brenztraubensäure  einwirkte,  bildete  sich  Thio- 
milchsäure. 

Nach  diesen  Versuchen  geht  also  Brenztraubensäure  sehr 
leicht  in  Thiomilchsäure  über  bei  der  Einwirkung  von  Schwefel- 
wasserstoff. Es  war  nun  die  Frage  zu  beantworten,  ob  Brenz- 
traubensäure sich  überhaupt  unter  den  Spaltungsproducten 
der  Hbrnsubstanz  findet. 

IL  Ist  Brenztraubensäure  ein  directes  Spaltungs- 
product  von  Hornsubstanzen? 

Brenztraubensäure  ist  in  Aether  löslich,  kann  also  aus 
der  angesäuerten  Tyrosinlauge  durch  Ausschütteln  mit  Aether 
erhalten  werden. 

Es  wurde  ein  Liter  frischer  Tyrosinlauge  mit  Schwefel- 
säure stark  angesäuert  und  mit  einer  Mischung  von  Aether 
und  Alkohol  extrahirt.  Dabei  geht  in  den  Aether  eine  Sub- 
stanz über,  die  nach  Verdunsten  des  Aethers  als  brauner  Syrup 
zurückbleibt.  Sie  wurde  in  Wasser  aufgenommen,  filtrirt  und 
das  klare  Filtrat  mit  Quecksilberchlorid  gefallt.  Der  Queck- 
silberniederschlag zeigte  die  Eigenschaften,  die  früher  für  die 
schwefelhaltigen  Quecksilberfällungen  beschrieben  worden  sind. 

Wäre  Brenztraubensäure  vorhanden  gewesen,  so  würde 
diese  in  das  Filtrat  gegangen  sein.  In  dieses  Filtrat,  das 
überschüssiges  Queksilberchlorid  enthielt,  wurde  Schwefel- 
wasserstoff eingeleitet,  der  viel  Quecksilbersulfid  abschied. 
Es  wurde  nun  einige  Tage  stehen  gelassen,  dann  abfiltrirt 
und  das  Filtrat  vom  Schwefelwasserstoff  befreit.  Diese  Lösung 
gab  nun  bei  erneutem  Zusatz  von  Quecksilberchlorid  keinen 
Niederschlag  mehr,  sie  gab  auch  mit  Kupfersulfat  keine  violette 
Färbung. 

Es  ist  somit  erwiesen,  dass  in  den  Aetherauszug  der 
Tyrosinlauge  Brenztraubensäure  nicht  übergeht;  dass  Brenz- 
traubensäure sich  also  nicht  als  primäres  Spaltungsproduct  bei 
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der  Zerlegung  der  Hornsubstanz  mit  Säuren  bildet.  Damit  ist 
aber  auch  die  Möglichkeit  ausgeschlossen,  die  von  mir  aus  der 
Tyrosinlauge  gewonnene  Thiomilchsäure  als  Artefact  anzusehen. 

Die  Prüfung,  ob  das  aus  Hornsubstanz  gewonnene  Prä- 
parat von  Thiomilchsäure  optisch  activ  sei,  ergab  kein  ganz 
sicheres  Resultat. 

Die  noch  vorhandene  Menge  benzylirter  Thiomilchsäure 
wurde  in  Sodalösung  aufgelöst.  Da  die  Lösung  nicht  klar  zu 
erhalten  war,  wurde  durch  Thierkohle  filtrirt,  und  es  gelangte 
eine  nur  2  procentige  Lösung  des  Natriumsalzes  der  benzylirten 
Thiomilchsäure  zur  Untersuchung.  Diese  Lösung  zeigte  keine 
Drehung.  Da  eine  sehr  verdünnte  Lösung  zur  Anwendung 
kam  und  die  Thiomilchsäure  vielleicht  nur  ein  geringes  speci- 
fisches  Drehungsvermögen  besitzt,  ist  der  negative  Ausfall  der 
Untersuchung  nicht  absolut  einwandsfrei. 


Ueber  die  schwefelhaltigen  Derivate  der  Eiweisskffrper  und 
deren  Beziehungen  zu  einander. 

Von 

E.  Banmann. 


(Der  Kedaction  lugegangen  am  19.  April  1895.) 

Durch  SuterV)  Entdeckung  der  Thiomilchsäure  unter 
den  Spaltungsproducten  der  Hornsubstanz  ist  ein  weiteres 
Glied  in  der  Reihe  der  schwefelhaltigen  Substanzen,  welche 
aus  den  Eiweisskörpern  entstehen  können,  ermittelt  worden. 

Suter  hat  den  Nachweis  geführt,  dass  die  Thiomilch- 
säure nicht  als  ein  primäres  Spaltungsproduct  der  Hornsubstanz 
auftritt.  Cystin  oder  Cystein  scheinen  nach  Suter' s  Ver- 
suchen gleichfalls  nicht  unmittelbare  Zerfallsproducte  der 
Eiweisskörper  zu  sein,  obschon  sie  als  intermediäre  Producte 
des  Stoffwechsels  schon  lange  erkannt  sind. 

Von  besonderem  Interesse  erscheint  es  mir,  auf  die 
nahen  Beziehungen  des  Cysteins  und  der  Thiomilchsäure  hin- 
zuweisen. Die  Bildung  der  Thiomilchsäure  aus  dem  Cystein 
ist  durchaus  analog  der  Entstehung1)  der  Hydroparacumar- 
säure  aus  dem  Tyrosin,  welche  im  Stoffwechsel  bez.  bei  der 
Darmfäulniss  regelmässig  sich  vollzieht.  Die  folgenden  Formeln 
veranschaulichen  diese  Beziehungen: 

/OH 
H4  <  /  NH,  ,  OH 

4XCHf-CH<       '     +HH  =  C6H4<  +NH, 

xCOOH  *    4XCHf  —  CHt  —  COOH  * 

Tyrosin.  Hydroparacumarsäure. 

NH,  v  /  CH8 

/  C  <      +  HH  =  CH8  —  CH(SH)  —  COOH  +  NH8 


HS  /       x  COOH 

Cystein.  Thiomilchsäure. 


*)  Siehe  die  vorhergehende  Mittheilung. 

*)E.  Baumann,  diese  Zeitschr.,  Bd.  4;   S.  305:  D.  Chem.  Ges., 
12,  S.  1452,  und  13,  S.  279. 
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Die  Thiomilchsäure  steht  aber  auch  in  einer  sehr  nahen 
Beziehung  zu  einem  anderen  schwefelhaltigen  Körper,  welchen 
kürzlich  John  J.  Abel')  in  einer  sehr  interessanten  Unter- 
suchung als  einen  Bestandtheil  des  Hundeharns  entdeckt  hat, 
dem  Aethylsulfid.  Abel  hat  nachgewiesen,  dass  dieses  Sulfid 
nach  Fleischkost  im  Harn  reichlicher  enthalten  ist,  als  nach 
gemischter  Diät.  An  seiner  Entstehung  aus  Eiweiss  ist  danach 
nicht  zu  zweifeln,  wenn  es  auch  nach  Abel's  Versuchen 
nicht  im  Darm  gebildet  zu  werden  scheint. 

Es  wird  sich  der  Mühe  wohl  lohnen,  zu  ermitteln,  unter 
welchen  Bedingungen  das  Aethylsulfid  aus  der  Thiomilchsäure 
abgespalten  wird.  Am  Nächsten  liegt  die  Annahme,  dass 
die  Thiomilchsäure  unter  Abspaltung  von  Kohlendioxyd  und 
Schwefelwasserstoff  in  folgender  Weise  zerfällt: 

2  (CH,CH(SH)COOH)  =  (CfHB)fS  +  H,S  +  2  CO, 
Thiomilchsäure.  Aethylsulfid. 

Für  die  Richtigkeit  dieser  Annahme  spricht  die  Er- 
fahrung, dass  schon  beim  Verdunsten  der  Thiomilchsäure  der 
penetrante  Geruch  von  Aethylsulfid  sich  in  geringem  Grade 
bemerkbar  macht. 

In  weniger  directer  Beziehung  zur  Thiomilchsäure  steht 
das  von  Nencki1)  in  den  Darmgasen,  im  Harn  nach  Spargel- 
genuss  und  bei  der  Eiweissfaulniss  aufgefundene  Methyl- 
mercaptan. 

Indessen  ist  Suter  bei  seinen  Untersuchungen  einem 
Körper  begegnet,  welcher  sich  der  Thioglycolsäure  sehr  ähn- 
lich verhält.  Wenn  das  Vorhandensein  dieser  Säure  unter 
den  schwefelhaltigen  Abkömmlingen  der  Eiweisskörper  durch 
weitere  Versuche  bestätigt  wird,  so  würde  die  Entstehung  des 
Methylmercaptans  eine  ähnliche  Erklärung  finden  können,  wie 
die  des  Aethylsulfids.  Der  Umstand,  dass  in  dem  einen  Falle 
das  Sulfid,  in  dem  anderen  das  Mercaptan  aus  der  Thiosäure 
abgespalten  wird,  dürfte  bei  der  nahen  Verwandtschaft  dieser 


*)  Diese  Zeitschr.,  Bd.  20,  S.  253. 

*)  Arch.  f.  exper.  Pathol.  u.  PharmakoL,  Bd.  28,  S.  206;  Sitzungsber. 
d.  Wiener  Acad.,  Cl.  III,  98,  S.  437. 
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beiden  Gruppen  schwefelhaltiger  Körper  unter  einander  nichts 
Auffallendes  darbieten. 

Je  mehr  die  Zahl  der  schwefelhaltigen  Körper,  welche  — 
sei  es  durch  den  Stoffwechsel,  sei  es  durch  die  künstliche 
Spaltung  —  aus  den  Eiweisskörpern  gebildet  werden,  sich 
vergrösser t,  umsomehr  wächst  auch  das  Interesse,  die  ersten 
schwefelhaltigen  Derivate  des  Eiweissmoleküls  kennen  zu  lernen. 
Ueber  ihre  Natur  lässt  sich  bis  jetzt  nur  sagen :  dass  sie  aus 
einer  oder  mehreren  Verbindungen  bestehen,  welche  stickstoff- 
haltig sind  und  stark  saure  Eigenschaften  besitzen.  Man 
könnte  daran  denken,  dass  es  sich  um  eine  geschwefelte 
Asparaginsäure  handelt : 

CH,  —  COOH 

I    ySH 

C  <  —  COOH 

xNHf 

welche  sehr  wohl  die  Stammsubstanz  des  Cystins,  des  Cysteins, 
der  Mercaptursäuren,  der  Thiomilchsäure  und  des  Aethylsulfids 
sein  könnte. 

Weitere  Untersuchungen  werden  bald  Klarheit  in  diese 
Verhältnisse  und  Beziehungen  bringen.  Denn  die  Methoden, 
welcher  sich  Suter  bediente,  ermöglichen  es,  weiter  auf 
diesem  Wege  vorzudringen.  Da  H  /r  Suter  verhindert  ist, 
seine  mit  besonderem  Geschick  begonnenen  Untersuchungen 
fortzusetzen,  werde  ich  für  ihre  Fortführung  in  meinem 
Laboratorium  Sorge  tragen. 

Freiburg  i.  B.,  Universitätslaboratorium. 


Ueber  p-Jodphenylmercaptursäure1)- 

Von 

E.  Baumann  und  P.  Schmitz. 


(Der  Redaction  zugegangen  am  24.  April  1895.) 


Zur  Gewinnung  der  Jodphenylmercaplursäure  wurde 
einem  kräftigen  Hunde,  jeweils  kurz  nach  der  Fütterung, 
Jodbenzol  in  Gelatinekapseln  in  der  Art  eingegeben,  dass  das 
Thier  an  4  aufeinander  folgenden  Tagen  je  5  gr.  Jodbenzol 
erhielt,  dann  folgte  eine  Ruhepause  von  4  Tagen,  nach  welcher 
wieder  Jodbenzol  gegeben  wurde. 

Auf  diese  Weise  gelang  es,  100  gr.  Jodbenzol  dem  Thiere 
in  etwa  6  Wochen  beizubringen,  ohne  dass  eine  Störung  seines 
Wohlbefindens,  wie  Erbrechen  oder  Durchfall,  sich  einstellte. 
Die  tägliche  Harnmenge  betrug  800—1000  cbcm.  Der  Harn 
war  stark  linksdrehend  wie  nach  Fütterung  von  Brom-  und 
Chlor-Benzol,  und  reducirte  alkalische  Eupferlösung. 

Zur  Darstellung  der  Säure  wird  der  Harn  mit  7!0  Vol. 
conc.  Salzsäure  versetzt.  Nach  etwa  8tägigem  Stehen  ist  die 
Abscheidung  der  Mercaptursäure,  welcher  Harnsäure,  Kynuren- 
säure  und  Farbstoffe  beigemengt  sind,  beendigt.  Der  gelb- 
bis  braungefarbte  Niederschlag  wurde  in  viel  verdünntem 
Ammoniak  gelöst,  die  Lösung  wurde  mit  Thierkohle  entfärbt, 
filtrirt  und  eingedampft.  Dabei  krystallisirt  das  Ammonium- 
salz der  Jodphenylmercaptursäure,  das  abfiltrirt,  in  viel  Wasser 


*)  Der  grössere  Theil  der  im  Folgenden  geschilderten  Versuche  ist 
eingehend  in  der  Dissertation  von  Peter  Schmitz:  Ueber  Jodphenyl- 
mercaptursäure, Freiburg  i.  B.,  1886,  beschrieben  worden. 
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gelöst  und  mit  Salzsäure  zerlegt  wird.  Aus  der  Mutterlauge 
des  Ammoniumsalzes  kann  man  noch  etwas  unreine  Mercaptur- 
säure  gewinnen. 

Die  Ausbeute  an  reiner  Säure  beträgt  20 — 21°/0  des  an- 
gewandten Jodbenzols. 

Die  Jodphenylmercaptursäure  krystallisirt  in  langen 
büschelförmigen  Nadeln,  die  bei  152 — 153°  schmelzen.  Bei 
190°  tritt  Zersetzung  ein.  Es  ist  bemerkenswerth,  dass  die 
Schmelzpunkte  der  Chlorphenylmercaptursäure  (153—154°) 
und  der  Bromverbindung  (152—153°)  fast  genau  mit  der 
Schmelztemperatur  der  Jodverbindung  zusammenfallen.  Die 
Jodphenylmercaptursäure  ist  in  kaltem  Wasser  unlöslich.  Sie 
löst  sich  in  120  T.  kochendem  Wasser,  ziemlich  leicht  in 
Weingeist,  Chloroform  und  Benzol,  schwerer  in  Aether.  Aus 
Weingeist  krystallisirt  sie  in  grossen  durchsichtigen  Krystallen, 
die  an  der  Luft  bald  trübe  und  undurchsichtig  werden.  Die 
Analyse  ergab  die  von  der  Formel:  C^H^NJSO,  geforderten 
Werthe : 


Berechnet: 

6 

I. 

efunden: 

IL            III. 

G 

36,16 

36,25 

35,98        36,30 

H 

3,29 

3,65 

3,58         3,40 

N 

3,84 

3,76 

3,90           — 

J 

34,79 

34,56 

34,61           — 

S 

8,77 

8,62 

8,67           — 

In  Alkalien  löst  sie  sich  leicht  auf.  Concentrirte  Salz- 
säure löst  sie  bei  gelindem  Erwärmen  unverändert  auf.  In 
concentrirter  Schwefelsäure  löst  sie  sich  unter  Zersetzung, 
beim  Erwärmen  werden  Joddämpfe  entwickelt. 

Die  weingeistige  Lösung  der  Jodphenylmercaptursäure 
ist  linksdrehend.  Bei  einer  21/1procentigen  Lösung  der  Säure 
in  Alkohol  ist  der  Werth  von  [a]D  =  — 10,°40'. 

Die  Salze  der  Jodphenylmercaptursäure  sind  rechts- 
drehend. Ihr  Drehungsvermögen  ist  in  einem  auffallend  hohen 
Grade  abhängig  von  der  Concentration  der  Lösungen.  Bei 
Beobachtungen,  welche  Herr  H.  Brunswig  schon  vor  längerer 
Zeit  im  physikalischen  Institute  hier  ausgeführt  hat,  wurde 
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hierüber  Folgendes  ermittelt.  Zur  Untersuchung  gelangten 
drei  sorgfaltig  neutralisirte  Lösungen  des  Natriumsalzes  von 
folgenden  Concentrationen : 

Lösung  A:  100  cbcm.  enthalten  5,327  gr.  des  trockenen  Natriumsalzes, 
»       B:  100     »  »        10,653  »       »  »  » 

C:  100     »  *        21,306  »       »  »  » 

Die  Beobachtungen  wurden  bei  gewöhnlicher  Temperatur 
in  2  Decimeter  langer  Röhre  mit  dem  Halbschattenapparat 
ausgeführt. 

Die  Ablenkungen  betrugen  (im  Mittel  von  je  10  Beob- 
achtungen) : 

Für  Lösung  A:  +0,85°. 
>       B:  +2,7°. 
»       C:  +7,1°. 

Daraus  berechnen  sich  die  Werthe  für  [a]D  bei  den  drei 
Lösungen  des  jodphenylmercaptursauren  Natriums  von  ver- 
schiedener Concentration  folgendermaassen : 

Lösung  A:  (100  cbcm.  enth.  5,327  gr.  Natriumsalz)  [a]D  =  +   8,0°. 
»       B:  (100     »  »     10,653»  »  »     =+12,7°. 

»       C:  (100     »  »    21,306»  »  »     =+16r7°. 

Ein  ähnliches  Verhalten  zeigen  auch  die  Lösungen  der 
Salze  der  Bromphenylmercaptursäure ;  hier  tritt  aber  die 
Aenderung  des  spec.  Drehungsvermögens  erst  bei  grösseren 
Concentrationen  und  in  geringerem  Grade  als  bei  der  Jod- 
verbindung in  die  Erscheinung.  Wir  verdanken  auch  hierüber 
Herrn  Brunswig  eine  Reihe  von  Beobachtungen. 

Zur  Untersuchung  gelangten  wieder  drei  Concentrationen 
der  Lösung  des  bromphenylmercaptursauren  Natriums: 

Lösung  A :  100  cbcm.  enth.  5,362  gr.  Natriumsalz  entspr.  5,0  gr.  Brom- 
phenylmercaptursäure. 

»  B:  100  cbcm.  enth.  10,724  gr.  Natriumsalz  entspr.  10,0  gr.  Brom- 
phenylmercaptursäure. 

»  G:  100  cbcm.  enth.  21,448  gr.  Natriumsalz  entspr.  20,0  gr.  Brom- 
phenylmercaptursäure. 

Die  bei  24°  C.  beobachteten  Ablenkungen  betrugen  für: 

A:  +0,75°. 
B:  +  1,5°. 
C:  +4,1°. 
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Daraus  berechnen  sich  für  das  spec.  Drehungsvermögen 
folgende  Werthe: 

Bei  Lösung  A  ist  [a]D  =  +  7,0°. 

>  ß    »       »     =  +  7,0°. 

>       C    »       »     =  +9,5°. 

Salze  und  Ester  der  Jodphenylmercaptursäure. 

Das  Baryumsalz  (Clt  HM  JSN08)tBa  +  2H80  krystalli- 
sirt  in  blumenkohlartigen  Krystallen.  Es  ist  in  kaltem  Wasser 
schwer,  in  heissem  leicht  löslich.  Das  Krystallwasser  entweicht 
bei  100°. 

Berechnet:    Gefunden: 


Baryumgehalt  des  trockenen  Salzes:  15,84  15,75 


oj 


10 


Krystallwasser:  3,99  3,70  » 

Das  Silbersalz  Cn HHJS NO,  Ag  erhält  man  als  amor- 
phen, in  Wasser  und  Weingeist  unlöslichen  Niederschlag,  der 
in  Ammoniak  sich  leicht  löst,  wenn  die  neutrale  Lösung  der 
Alkalisalze  der  Jodphenylmercaptursäure  mit  Silbernitrat  ge- 
fallt wird. 

Berechnet:  Gefunden: 

Silber:         22,88  22,65  °i0. 

Der  Aethylester  C11Hll  JSN08(CtH8)  bildet  sich  leicht 
beim  Einleiten  von  Salzsäuregas  in  die  kalte  alkoholische 
Lösung  der  Säure.  Der  Ester  wird  durch  Wasser  abge- 
schieden und  aus  Weingeist  umkrystallisirt.  Er  ist  in  Wasser 
unlöslich,  in  Alkohol,  Aether,  Benzol,  Chloroform  löst  er  sich 
ziemlich  leicht.     Farblose  Nadeln  vom  Schmelzp.  104—105°. 


Analy 

se: 

Berechnet   für 

C18H16JSN08: 
C          39,69 
H            4,07 

Gefunden: 

39,49  % 
4,46  » 

Jodphenylcystöin  C9Hi0JSNO2. 

Beim  Erhitzen  mit  massig  concentrirter  Schwefelsäure 
zerfällt  die  Jodphenylmercaptursäure  wie  es  früher  für  die 
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Brom-  und  Chlorverbindungen  gezeigt  worden  ist,  ganz  glatt 
in  Essigsäure  und  ein  Cysteinderivat : 

CuHMJSN08  +  H,0  =  CtHltJSNOt  +  CaH40, 
Jodphenylmercaptur  säure.       Jodphenylcy  stein.      Essigsäure. 

Zu  diesem  Zwecke  erhitzt  man  1  Th.  der  Säure  mit 
einer  Mischung  von  9  Th.  Wasser  und  6  Th.  conc.  Schwefel- 
säure, bis  völlige  Lösung  eingetreten  ist,  was  in  1  bis  Vjs 
Stunden  der  Fall  ist.  Man  giesst  nun  in  viel  Wasser  und 
neutralisirt  mit  Ammoniak  unter  Vermeidung  eines  Ueber- 
schusses.  Dabei  scheidet  sich  das  Jodphenylcystein  in  feinen 
Nädelchen  und  Schüppchen  ab.     Die  Ausbeute  ist  quantitativ. 

Das  Jodphenylcystein  ist  in  kaltem  Wasser,  in  Weingeist 
und  in  Aether  unlöslich.  Siedendes  Wasser  oder  heisser  Wein- 
geist nehmen  nur  Spuren  davon  auf.  Es  löst  sich  in  starken 
Säuren,  ebenso  in  Alkalien  leicht  auf.  Es  schmilzt  unter  Zer- 
setzung bei  200°. 


Analyse. 

Berechnet  für 

C9H10JSNO2: 

Gefunden 

G          33,46 

33,38  °/0. 

H           3,09 

3,50  » 

J          39,32 

39,18  » 

S            9,90 

9,89  » 

N           4,33 

4,66  » 

Nach  den  früheren  Untersuchungen  kommt  dem  Jod- 
phenylcystein die  Constitutionsformel  zu: 

CH1>C<NH, 

COOHx      XS(C6H4J) 

Das  salzsaure  Salz  des  Jodphenylcysteins  krystallisirt  aus 
der  warmen  Lösung  der  Substanz  in  concentrirter  Salzsäure. 
Es  bildet  durchsichtige  federförmige  Krystalle,  welche  durch 
Wasser  völlig  in  die  Base  und  freie  Salzsäure  zerlegt  werden. 

Das  Jodphenylcystein  lässt  sich  leicht  acetyliren,  und  wird 
dadurch  in  die  Jodphenylmercaptursäure  zurückverwandelt. 
1  gr.  Jodphenylcystein  wurde  in  einer  Mischung  von   10  gr. 

*)  Baumann  und  P r e u s s e ,  diese Zeitschr.,  Bd. 5,  S. 337;  ferner 
Bd.  8,  S.  299. 
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Essigsäureanhydrid  und  10  gr.  Benzol  vertheilt  und  während 
15  Minuten  auf  65  bis  70°  erwärmt.  Ohne  dass  eine  völlige 
Lösung  eintritt,  wird  die  Acetylirung  vollendet.  Man  giesst 
in  Wasser,  löst  die  mit  Benzol  getränkte  Mercaptursäure  in 
Sodalösung,  filtrirt  und  fällt  mit  Salzsäure.  Die  so  zurück- 
gewonnene Jodphenylmercaptursäure  ist  durchaus  identisch 
mit  der  aus  dem  Hundeharn  dargestellten  Säure. 

Mit  cyansaurem  Kalium  liefert  das  Jodphenylcystein  eine 
Uramidosäure 

CH8v         /NH(CONHt) 
a.a-JSN.0,  —  >C<  " 

10    "        f    8        COOHX      XS(C6H4J) 

Zur  Darstellung  dieser  Säure  trägt  man  Jodphenylcystein  in 
eine  concentrirte  Lösung  von  überschussigem  cyansaurem 
Kalium  ein  und  erwärmt  gelinde,  bis  Alles  gelöst  ist.  Die 
gebildete  Uramidosäure  wird  durch  Salzsäure  abgeschieden, 
und  aus  heissera  Wasser  umkrystallisirt.  Sie  ist  in  kaltem 
Wasser  fast  unlöslich,  in  heissem  Wasser  und  in  Alkohol 
löst  sie  sich  schwer.  Sie  bildet  kleine  Nadeln ,  welche  bei 
195—196°  schmelzen. 

Analyse: 
Berechnet  für 


JL»  C  1 

CO  11  11  Ct     IUI                                                 ~          -                 - 

loHllJSNO,:                       Gefunden: 

c 

32,78                                 32,54  °/0. 

H 

3,01                                   3,38  » 

J 

34,70  .                               34,65  » 

s 

8.74                                    8,75  » 

N 

7,65                                    7,52  » 

Sie  ist  eine 

starke  einbasische  Säure,  deren  Alkalisalze 

in  Wasser  sich  leicht  lösen  und  gut  krystallisiren. 

Spaltung  der  Jodphenylmercaptursäure  durch  Alkalien, 
p  -  Jodphenylmercaptan. 
Diese  Spaltung  erfolgt  leicht  beim  Kochen  der  Säure 
mit  überschüssiger  Kalilauge.     Ihre  Producte  sind:   p- Jod- 
phenylmercaptan, Brenztraubensäure,  Ammoniak  und  Essig- 
säure: 

C^H^JSNO,      +  2  H,0  =  C8H408     +  C6H4J(SH) 
Jodphenylmercaptursäure.  Brenztraubens.    Jodphenylmercaptan. 

+  NHt  +C,H40,. 

Zeitschrift  für  physiologische  Chemie.  XX.  40 
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Die  Einwirkung  des  Alkalis  erfolgt  ebenso  leicht  wie  bei 
der  Zersetzung  der  Brom-  oder  Chlorphenylmercaptursäure. 

Um  die  Bildung  der  Brenztraubensäure  nachzuweisen, 
kocht  man  nur  wenige  Minuten  mit  lOprocentiger  Natronlauge, 
säuert  mit  Salzsäure  an,  wodurch  Jodphenylmercaptan  nebst 
etwas  unzersetzter  Mercaptursäure  abgeschieden  wird,  und 
versetzt  das  Filtrat  mit  einer  Lösung  von  essigsaurem  Phenyl- 
hydrazin. Nach  kurzer  Zeit  krystallisirt  die  von  E.  Fischer 
und  Jourdan1)  beschriebene  Phenylhydrazonbrenztrauben- 
säure  (Schmp.  192°)  aus. 

Der  Nachweis  des  Ammoniaks  und  der  Essigsäure  geschah 
wie  bei  der  Spaltung  der  Bromphenylmercaptursäure  (vergl. 
Baumann  und  Preusse,  diese  Zeitschr.,  Bd.  5,  S.  316ff). 
Die  Zersetzung  ist  nach  halbstündigem  Kochen  mit  5 — lOpro- 
centiger Natronlauge  völlig  beendigt.  Das  Jodphenylcystein 
liefert  dieselben  Producte,  mit  Ausnahme  der  Essigsäure. 

Nach  beendeter  Spaltung  wird  mit  Salzsäure  angesäuert 
und  im  Dampfstrome  destillirt,  dabei  geht  das  Jodphenyl- 
mercaptan in  öligen  Tropfen,  welche  bald  krystallinisch  er- 
starren, über.  Das  p- Jodphenylmercaptan  löst  sich  leicht  in 
Alkohol,  Chloroform  und  in  Aether.  Aus  der  weingeistigen 
Lösung  krystallisirt  es  in  Nadeln.  Es  schmilzt  bei  85—86*. 
Es  besitzt  einen  eigenthümlichen  anisartigen  Geruch,  und  geht 
durch  Oxydation  sehr  leicht  in  sein  Disulfid  über. 

Die  Analyse  ergab  folgende  Werthe: 


Berechnet  für 

C6H5JS: 

Gefunden 

G          30,51 

30,36  °Jo. 

H           2,12 

2,43  » 

J          53,81 

53,51  » 

S          13,56 

13,43  » 

Kupfersulfat,  Bleiacetat  und  Silbernitrat  gaben  mit  der 
weingeistigen  Lösung  gelbe  Fällungen. 

Lässt  man  eine  alkoholische  Lösung  des  Jodphenyl- 
mercaptans  an  der  Luft  stehen,  so  scheiden  sich  allmälig 
Blättchen  ab,  welche  auch  in  kochendem  Weingeist  sehr 
schwer  sich  lösen  und  durch  Reductionsmittel  wieder  in  das 


*)  Ber.  d.  D.  Chem.  Ges.,  16,  S. 
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Jodphenylmercaptan  verwandelt  werden.    Die  Analyse  ergab 
Werthe,  welche  dem  Jodphenyldisulfid  entsprechen: 

Berechnet  für  C12H8J2S2:  Gefunden: 
C          30,64  30,46  °;o. 

H  1,70  2,12  » 

J  54,04  53,95  > 

S  13,62  13,48  » 

Das  Disulfid  schmilzt  bei  124°,  es  ist  in  kaltem  Alkohol, 
Aether  und  Chloroform  in  der  Kälte  sehr  schwer,  bei  Er- 
wärmen etwas  leichter  löslich. 

Mit  conc.  Schwefelsäure  gibt  es  beim  gelinden  Erwärmen 
eine  dunkelblaue  Lösung.  Bei  stärkerem  Erhitzen  wird  Jod 
abgespalten. 

Es  war  von  Interesse,  zu  constatiren,  ob  auch  bei  der 
Zersetzung  der  Jodphenylmercaptursäure  ausschliesslich  das 
p  -  Jodphenylmercaptan  entsteht,  nachdem  Baumann  und 
Preusse  festgestellt  hatten,  dass  die  Chlor-  und  die  Brom- 
phenylmercaptursäuven  nur  p  -  Chlorphenylmercaptan  und 
p-Bromphenylmercaptan  liefern. 

Zu  diesem  Zwecke  wurden  20  gr.  Sulfanilsäure  diazotirt, 
die  gebildete  p-Diazobenzolsulfosäure  wurde  mit  17,5  gr.  Jod- 
kalium versetzt  und  mit  Schwefelsäure  angesäuert.  Nach  Been- 
digung der  Stickstoffentwickelung,  die  durch  gelindes  Erwärmen 
unterstützt  wurde,  neutralisirte  man  die  Lösung  mit  Kalium- 
carbonat;  die  etwas  concentrirte  Lösung  (bis  auf  lOOcbcm.)  wurde 
mit  dem  doppelten  Volum  Weingeist  versetzt,  von  den  dadurch 
abgeschiedenen  Sulfaten  abfiltrirt  und  zur  Trockne  verdunstet. 

Der  trockene  Rückstand  des  jodbenzolsulfosauren  Salzes 
wurde  mit  Phosphorpentachlorid  zusammengerieben.  Bei  Be- 
handlung des  Reactionsproductes  mit  Wasser  bleibt  das  schon 
von  Lenz1)  dargestellte  p-Jodphenylsulfochlorid  zurück.  Es  ist 
in  Alkohol  und  in  Benzol  ziemlich  leicht  löslich.  Mit  Wasser- 
dämpfen kann  es  fast  unzersetzt  übergetrieben  werden.  Aus 
Benzol  krystallisirt  es  in  Tafeln,  welche  bei  85 — 86°  schmelzen. 

Das  Sulfochlorid  wurde  nach  der  Methode  von  Otto1)  mit 
Zinkstaub  und  Salzsäure  in  das  Mercaptan  verwandelt.   Dabei 

i)  Ber.  d.  D.  Chem.  Ges.,  10,  S.  1135. 
2)  Ber.  d.  D.  Chem.  Ges.,  9,  S.  1535. 


594 

wurde  aber  ein  grosser  Theil  des  zu  erwartenden  Jodphenyl- 
mercaptans  in  Phenylmercaptan  verwandelt.  Als  das  Reactions- 
product  mit  Wasserdampf  destillirt  wurde,  erhielt  man  ledig- 
lich ein  Gemenge  der  beiden  letztgenannten  Körper.  Um 
diese  zu  trennen,  wurden  die  Mercaptane  in  ihre  Disulfide 
durch  Oxydation  mit  einer  weingeistigen  Lösung  von  Jod 
übergeführt.  Die  Disulfide  konnten  mit  Alkohol,  in  welchem 
das  Jodphenyldisulfid  fast  unlöslich  ist,  leicht  getrennt  werden. 
Das  letztere  wurde  durch  Umkrystallisiren  aus  siedendem 
Alkohol  gereinigt.  Sein  Schmelzpunkt  (124°)  und  seine 
sonstigen  Eigenschaften  stimmten  genau  mit  dem  Verhalten 
des  Disulfids  überein,  das  aus  der  Jodphenylmercaptursäure 
gewonnen  worden  war. 

Die  Analyse  ergab  die  von  der  Theorie  für  C^HgJjS, 
geforderten  Werthe: 

Berechnet:  Gefunden: 

J  54,04  54,01 

S  13,62  13,34 

Das  aus  dem  Disulfid  durch  Behandlung  mit  Zinn  und 
Salzsäure  gebildete  Jodphenylmercaptan  erwies  sich  gleichfalls 
als  identisch  mit  dem  aus  der  Jodphenylmercaptursäure  ge- 
wonnenen Jodphenylmercaptan. 

Es  ist  somit  der  Nachweis  geführt,  dass  die  Jodphenyl- 
mercaptursäure das  Jod  gleichfalls  nur  in  der  Parastellung 
zum  Schwefel  enthält.     Nach  den  früher  mitgetheilten  Ver- 
suchen besitzt  sie  die  Constitutionsformel : 
CHsv        /NH(COCH8) 
COOH^      ^S(CeH4J) 

Die  Jodphenylmercaptursäure  kann,  wie  König1)  ge- 
zeigt hat,  mit  Permanganat  leicht  oxydirt  werden,  indem  der 
#  Mercaptanrest  in  die  Sulfongruppe  übergeführt  wird.  Sie  ist 
ausserdem  am  besten  geeignet  zur  Darstellung  der  halogen- 
freien Phenylmercaptursäure,  worüber  gleichfalls  Erfahrungen 
von  König1)  schon  vorliegen. 

2)  Diese  Zeitschr.,  Bd.  16,  S.  534. 
*)  Ebend.,  Bd.  16,  S.  536. 


Weitere  Beiträge  zur  Frage  über  die  Wirkung  eines  Futters  mit 
sauren  Eigenschaften  auf  den  Organismus,  insbes.  auf  das  Skelett. 

Von 

H.  Weiske. 


(Der  Eedaction  zugegangen  am  23.  April  1895.) 


Durch  eine  Reihe  von  Fütterungsversuchen  mit  Kanin- 
chen, an  welche  längere  Zeit  hindurch  Cerealienkörner,  ins- 
besondere Hafer,  theils  ohne,  theils  mit  Beigabe  von  Heu  oder 
verschiedenartigen  Salzen  verfüttert  worden  waren*),  hatte 
sich  u.  A.  als  Resultat  ergeben,  dass  der  Hafer  (und  wohl 
alle  Körner  überhaupt),  ohne  jede  Beigabe  verabreicht,  keine 
geeignete  Nahrung  für  den  Pflanzenfresser  repräsentirt.  Denn 
der  Hafer  ist  im  Gegensatz  zu  dem  Heu  oder  drgl.  ein  Futter, 
welches  in  Folge  seiner  sauer  reagirenden  Aschebestandtheile  — 
zu  denen  bei  der  Verfütterung  noch  die  durch  Oxydation  des 
im  Eiweiss  etc.  enthaltenen  Schwefels  und  Phosphors  gebildete 
Schwefel-  und  Phosphorsäure  hinzukommt  —  auf  die  Länge 
der  Zeit  vom  Herbivor  nicht  vertragen  wird,  sondern  ver- 
schiedene nachtheilige  Folgen  hervorruft,  da  der  Pflanzen- 
fresser das  dem  Carnivor  eigenthümliche  regulatorische  Ver- 
mögen der  Säurebindung  durch  stärkere  Ammoniakbildung 
im  Organismus  nicht  besitzt.  • 

Bei  ausschliesslicher  Hafer-,  resp.  Körnerfütterung  gehen 
daher  die  betreffenden  Thiere  allmälig  zu  Grunde,  und  obschon 
der  Hafer  Anfangs  sichtlich  sehr  gern  und  in  reichlichen 
Mengen  aufgenommen  wird,  wobei  zunächst  sogar  eine  Körper- 


*)  Landw.  Versuchs -Stationen,  Bd.  XL,  S.  81,  und  Zeitschrift  für 
Biologie,  Bd.  XXXI,  S.  421. 
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gewichtszunahme  eintreten  kann,  magern  die  Thiere  später 
ab,  produciren  einen  stark  sauren  Harn  und  besitzen  schliess- 
lich ein  Skelett,  welches  im  Vergleich  mit  demjenigen  normal 
ernährter  Thiere  gleichen  Alters  sich  quantitativ  und  qualitativ 
wesentlich  unterscheidet.  Das  Gesammtgewicht  desselben  zeigt 
sich  nämlich  beträchtlich  verringert  und  die  procentische  Zu- 
sammensetzung derart  verändert,  dass  der  relative  Gehalt  an 
organischer  Substanz  zu-,  dagegen  der  absolute  wie  relative 
Gehalt  an  Mineralbestandtheilen  oft  recht  erheblich  abgenom- 
men hat.  Diese  Veränderungen  traten  stets  am  Deutlichsten 
bei  dem  Schädel,  den  Beckenknochen,  Wirbeln,  Rippen  etc., 
in  etwas  geringerem  Grade  bei  den  langen  Röhrenknochen 
der  vier  Extremitäten  hervor,  zeigten  sich  dagegen,  in  Ueber- 
einstimmung  mit  den  Beobachtungen  von  H.  Beraz1),  bei 
den  Zähnen  überhaupt  nicht  oder  doch  nur  in  ganz  unerheb- 
licher Weise. 

Bei  älteren  ausgewachsenen  Kaninchen  ist  diese  nach- 
theilige Wirkung  der  ausschliesslichen  Haferfütterung  wohl 
allein,  oder  doch  wenigstens  der  Hauptsache  nach  auf  die 
erwähnte  saure  Eigenschaft  des  Futters  zurückzuführen;  bei 
jungen ,  noch  im  starken  Wachsthum  begriffenen  Thieren 
kommt  aber  noch  der  Umstand  hinzu,  dass  der  Hafer  ein 
ziemlich  kalkarmes  Futter  ist,  dessen  Kalkgehalt  für  das  Be- 
dürfniss  des  jungen,  in  reger  Entwickelung  begriffenen  Organis- 
mus, ganz  besonders  zur  Bildung  eines  normalen  starken 
Skelettes,  nicht  ausreicht. 

Wurde  neben  dem  Hafer  noch  Heu,  also  ein  Futter  mit 
alkalisch  reagirender  Asche,  gefüttert,  oder  gab  man  zu  dem 
Hafer  kohlensaures  Calcium,  so  liess  sich  dadurch  die  nach- 
theilige Wirkung  aufheben,  und  die  betreffenden  Thiere  ent- 
wickelten sich  in  jeder  Weise  normal  und  kräftig.  Aehnlich 
verhielt  es  sich,  wenn  man  älteren  Thieren  kohlensaures 
Magnesium  oder  drgl.  zur  Verhütung  der  nachtheiligen  Säure- 
wirkung zum  Hafer  beigab,  wogegen  bei  jungen,  noch  im 
starken  Wachsthum  befindlichen  Thieren  aus  dem  bereits  an- 
gegebenen Grunde  unter  den  verschiedenen  Salzen  nur  die 

2)  Zeitschrift  f.  Biologie,  Bd.  XVII,  S.  386. 
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Beigabe  von  kohlensaurem  Calcium  nach  jeder  Richtung  hin 
genügte. 

Gleichzeitig  war  hierbei  in  Uebereinstimmung  mit  früheren 
Versuchsergebnissen,  sowie  mit  denjenigen,  welche  M.  Crem  er 
beim  Carnivor  (Hund)  erhalten  hatte1),  gefunden,  dass  keine 
physiologische  Vertretung  des  Kalkes  durch  Strontian  oder 
dergl.  stattfindet;  denn  wennschon  unter  geeigneten  Verhält- 
nissen nicht  unerhebliche  Quantitäten  von  Strontian  und  auch 
von  Magnesia,  die  dem  Futter  beigemengt  waren,  im  Skelette 
und  auch  in  anderen  Bestandtheilen  der  betreffenden  Thiere 
abgelagert  gefunden  werden  können,  gehen  letztere  bei  Kalk- 
mangel im  Futter,  trotz  reichlichen  Vorhandenseins  von  Stron- 
tian oder  drgl.  doch  allmälig  zu  Grunde.  Bezüglich  der  Bei- 
gabe von  CaS04  und  CajtPO,),  zum  Hafer,  also  solcher 
Calciumsalze ,  in  denen  Calcium  an  eine  starke  Säure  ge- 
bunden ist,  waren  die  Versuchsresultate  nicht  genügend  ent- 
scheidend gewesen,  und  es  wurden  daher  nochmals  in  dieser 
Richtung  Versuche  ausgeführt. 

Zu  diesem  Zwecke  wurden  5  Kaninchen  von  ein  und 
demselben  Wurfe  (geb.  d.  13.  Juni  1893)  am  2.  November  1893, 
also  im  Alter  von  142  Tagen,  als  Versuchsthiere  ausgewählt. 
Dieselben  besassen  bei  Beginn  des  Versuches  folgende  Ge- 
wichte: Nr.  I  2100  gr.,  Nr.  II  2100  gr.,  Nr.  III  2150  gr.,  Nr.  IV 
2070  gr.  und  Nr.  V  2200  gr.  Alle  Thiere  waren  also  ziem- 
lich gleich  schwer  und  gut  entwickelt  und  hatten  zuvor  stets 
das  gleiche,  aus  Heu  und  Hafer  bestehende  Futter  erhalten. 
Das  Durchschnittsgewicht  eines  Kaninchens  berechnet  sich 
demnach  auf  2124  gr.;  Nr.  IV  und  V,  von  denen  ersteres  das 
leichteste,  letzteres  das  schwerste  der  5  Thiere  war,  und 
welche  zusammen  4270  gr.,  also  im  Durchschnitt  pro  Stück 
2135  gr.  wogen,  wurden  gleich  bei  Beginn  des  Versuches  ge- 
tödtet  und  in  der  bereits  früher  a.  a.  O.  ausführlich  erörterten 
Art  und  Weise  zerlegt  und  untersucht.  Nr.  I,  II  und  III  brachte 
man  in  die  gleichfalls  bereits  früher  beschriebenen  Versuchs- 
ställchen  und  gab  ihnen  Hafer  und  Tränkwasser  ad  libitum. 

*)  Sitzungsber.  d.  Gesellschaft  f.  Morphologie  u.  Physiologie  in  Mün- 
chen, 1891,  VII,  S.  124. 
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Nr.  I  und  II  erhielten  zum  Hafer  CaS04  und  Nr.  III  Cas(P04)2, 
welche  Salze  mit  den  etwas  angefeuchteten  Körnern  vermischt 
und  auf  diese  Weise  gut  aufgenommen  wurden. 

Die  ersten  beiden  Versuchswochen  frasseii  alle  3  Kanin- 
chen ganz  gleichmässig,  nämlich  in  13  Tagen  je  1  Kgr.  luft- 
trockenen Hafer  oder  im  Durchschnitt  77  gr.  pro  Tag  und 
Stück ;  hierauf  wurde  der  Futterverzehr  bei  den  beiden  unter 
Ca S04- Beigabe  gefütterten  Thieren  etwas  geringer,  wogegen 
er  bei  (Nr.  III  noch  der  gleiche  blieb.  Nr.  I  hatte  nämlich 
in  17,  Nr.  II  in  15  und  Nr.  III  in  13  Tagen  1  Kgr.  lufttrockenen 
Hafer  consumirt,  so  dass  die  durchschnittliche  Haferaufnahme 
pro  Tag  und  Stück  jetzt  59,0  gr.  —  66,6  gr.  —  77,0  gr.  be- 
trug. In  dem  letzten  Drittel  der  Versuchszeit  verminderte 
sich  der  Haferverzehr  bei  allen  Versuchsthieren  noch  weiter; 
es  wurden  im  Durchschnitt  pro  Tag  von  Nr.  I  nur  noch 
46,6  gr.,  von  Nr.  II  48,0  gr.  und  von  Nr.  III  ebenfalls  48,0  gr. 
lufttr.  Hafer  gefressen.  In  Summa  hatte  Nr.  I  während  der 
47tägigen  Versuchszeit  2745  gr.  resp.  pro  Tag  ca.  60  gr., 
Nr.  II  2880  gr.  resp.  pro  Tag  ca.  63  gr.  und  Nr.  III  2967  gr. 
resp.  pro  Tag  64,5  gr.  Hafer  verzehrt.  Die  Menge  der  Bei- 
gabe an  Ca  S04  resp.  Ca,  (P04)t  berechnete  sich  im  Mittel  der 
ganzen  Versuchsdauer  'pro  Tag  bei  Nr.  I  etwa  auf  0,38  gr., 
bei  Nr.  II  auf  0,43  gr.  und  bei  Nr.  III  auf  0,40  gr. 

Wöchentlich  zweimal  wurden  alle  3  Kaninchen  früh 
8  Uhr  gewogen,  und  ergaben  sich  hierbei  die  in  nachfolgender 
Tabelle  enthaltenen  Resultate: 


Datum. 

Nr.  I. 
CaS04. 

Nr.  II. 
CaS04. 

Nr.  HI. 
Ca3(P04)2. 

Datum. 

Nr.  I. 
CaS04. 

Nr.H. 
CaS04. 

Nr.IIL 

CasfPO^. 

2.  Novbr.  . 

6.   » 

9.   » 
13.   » 
16.   » 
20.   > 

2100  gr. 
2220  » 
1920  » 
1970  » 
1925  » 
1890  » 
1830  » 
1820  » 
1785  » 

2100  gr. 
2230  » 
2190  » 
2070  » 
2090  » 
2130  > 
2110  » 
1980  > 
1950  » 

2150  gr. 
2180  » 
2050  » 
2065  » 
2130  » 
2180  » 
2200  » 
2200  » 
2200  » 

4.  Decbr. .  . 

7.  »  .  . 
11.  »  .  . 
13.  »  .  . 
16.  »  .  . 
18.   »   .  . 

1810  gr. 
1775  » 
1770  » 
1720  » 
1730  » 
1720  » 

1920  gr. 
1900  » 
1830  » 
1810  » 
1830  > 
1805  » 

2300  gr. 
2245  > 
2130  » 
2050  » 
2090  > 
2100  » 

23.   » 
27.   » 
30.   » 

Verlust  i.  gr. 

380  gr. 
18,1  °Jo 

295  gr. 
14,1  °/° 

50  gr. 

2,4  °lo 
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Während  die  Kaninchen  in  den  früheren  Versuchen  bei 
Ca  CO j- Beigabe  zum  Hafer  bis  zu  Ende  stets  rege  Fresslust 
zeigten  und  dabei  regelmässig  stark  an  Körpergewicht  zu- 
nahmen, hatten  die  Versuchsthiere  bei  Ca  S04- Beigabe  allmälig 
ähnlich  wie  bei  ausschliesslicher  Haferfütterung  ohne  jede  Bei- 
gabe im  Futterconsum  nachgelassen  und  dabei  an  Körpergewicht 
nicht  unerheblich  verloren.  Das  unter  Beigabe  von  Ca8(P04)f 
gefütterte  Thier  zeigte  während  der  ersten  Versuchszeit  zwar 
eine  geringe  Zunahme,  verlor  dann  aber  wieder  an  Gewicht, 
so  dass  es  am  Schlüsse  des  Versuches  etwa  ebensoviel  wog 
wie  zu  Anfang.  Ganz  ähnlich  waren  die  früheren  Resultate  bei 
Zugabe  von  CaS04  und  (^(POJ,  zum  Hafer  gewesen,  so  dass 
wohl  angenommen  werden  darf,  dass  insbesondere  das  Ca  S04 
die  bereits  erörterten  nachtheiligen  Wirkungen  der  ausschliess- 
lichen Haferfütterung  bei  Herbivoren  nicht  aufzuheben  vermag, 
wie  dies  bezüglich  des  CaCOa  zweifellos  der  Fall  ist. 

Den  18.  December  früh  9  Uhr  wurden  die  Kaninchen 
Nr.  I,  II  und  III  getödtet  und  in  derselben  Weise  wie  Nr.  IV 
und  V  zerlegt  und  untersucht;  die  hierbei  gewonnenen  Re- 
sultate finden  sich  für  alle  5  Versuchsthiere  in  folgender  Ta- 
belle zusammengestellt. 


Nr.  I. 

Nr.  II. 

Nr.  III. 

Nr.  IV. 

Ca  S04. 

Ca  SO*. 

Ca3(P04)a. 

Sofort  | 

gr. 

gr» 

gr. 

g*. 

1720 

1805 

2100 

2070 

971 

1002 

1277 

1168 

822,78 

844,85 

1115,43 

1010,40 

494 

528 

519 

624 

255 

275 

304 

278 

148,27 

157,15 

161,57 

157,60 

100,33 

106,60 

113,10 

99,24 

77,30 

84,54 

87,78 

88,87 

23,03 

22,06 

25,32 

10,37 

47,94 

50,55 

48,47 

58,36 

Nr.  V. 

?tödtet. 

g*. 


Körpergewicht  kurz  vor  d.  Tödten .  .  . 

«  Schlachtgewicht » *) 

« Fleisch»  (Weichtheile)  frisch  u.  fetth.1) 

Verdauungsapparat  m.  Inhalt 

Fell,  frisch 

Skelett,  frisch  u.  fetthaltig 

»       trocken  u.      »  

»  »        »  fettfrei 

Fett  im  frischen  Skelett .  .  .  . 

Wasser  im  frischen  Skelett 


1254 
1083,82 
657 
289 
170,18 
107,88 
95,72 
12,16 
62,30 


l)  Die  Zahlen  für  «Schlachtgewicht»  sind  in  üblicher  Weise  aus 
dem  Körpergewicht  minus  Fell  und  Verdauungsapparat,  und  diejenigen 
für  «Fleisch»  aus  dem  Schlachtgewicht  minus  dem  wasser-  und  fett- 
haltigen Skelett  berechnet. 
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Vor  Allem  sei  unter  den  vorstehenden  Ergebnissen  als 
besonders  beachtenswerth  hervorgehoben,  dass  die  wasser- 
und  fettfreie  Skelettmasse  bei  den  beiden  jüngsten,  gleich  zu 
Anfang  des  Versuches  getödteten  Kaninchen  am  grösslen  ist 
und  im  Durchschnitt  pro  Thier  93,30  gr.  wiegt,  wogegen  ihr 
Gewicht  bei  Nr.  I  und  II  im  Mittel  nur  80,92  gr.  und  bei 
Nr.  III  87,78  gr.  ausmacht.  Kaninchen  Nr.  IV  war  bei  Be- 
ginn des  Versuches  das  leichteste  aller  Thiere,  aber  trotzdem 
wiegt  sein  wasser-  und  fettfreies  Skelett  mehr  als  dasjenige 
der  3  älteren,  unter  Beigabe  von  CaS04  resp.  Ca,(P04)1  ge- 
fütterten Kaninchen,  so  dass  hiernach  also  wohl  mit  Bestimmt- 
heit angenommen  werden  darf,  dass  in  Folge  der  angegebenen 
Fütterungsweise  bereits  in  der  kurzen  Versuchszeit  von  47 
Tagen,  ähnlich  wie  bei  ausschliesslicher  Haferfütterung  ohne 
jede  Beigabe  eine  Abnahme  der  Knochenmasse  stattgefunden 
hat,  und  zwar  bei  den  unter  Ca  S04- Beigabe  gefütterten 
Kaninchen  Nr.  I  und  II  in  stärkerem  Maasse  als  bei  Nr.  III. 
Letzterer  Umstand  lässt  sich  wohl  am  Ungezwungensten 
daraus  erklären,  dass  die  schädliche  Säurewirkung  des  Hafers 
durch  die  Beigabe  von  CaS04  noch  weniger  als  durch  die- 
jenige von  Ca8(P04)1  gehoben  worden  ist. 

Weiter  ergibt  vorstehende  Tabelle,  dass  das  Skelett  der 
Kaninchen  Nr.  I  und  II  fettreicher,  aber  wasserärmer  war  als 
dasjenige  der  beiden  gleich  zu  Anfang  des  Versuches  getödteten, 
normalen,  jüngeren  Thiere  Nr.  IV  und  V.  Ferner  zeigt  sich, 
dass  das  «Schlachtgewicht»  und  das  «Fleisch»  bei  Kaninchen 
Nr.  III  die  grössten  und  bei  Nr.  I  und  II  die  kleinsten  Zahlen 
aufweist.  Der  Verdauungsapparat  war  bei  allen  Versuchs- 
tieren reichlich  gefüllt,  und  zwar  Nr.  IV  und  V  etwas  stärker 
als  bei  Nr.  I,  II  und  III,  was  sich  einfach  daraus  erklärt,  dass 
das  Futter  der  ersteren  neben  dem  Hafer  noch  aus  volumi- 
nösen Heu  bestanden  hatte. 

Die  Skelette  aller  5  Thiere  wurden  nun  wieder  ebenso 
wie  bei  den  früheren  Versuchen  behandelt,  und  in  die  Zähne  (c), 
in  die  langen  Röhrenknochen  der  vier  Extremitäten  (b)  und 
in  die  übrigen  Knochen  (a)  getheilt,  wobei  sich  bezüglich  der 
Gewichte  folgende  Resultate  ergaben. 
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Nr.I. 

Nr.n. 

Nr.  in. 

Nr.  IV.  |  Nr.V. 

Ca  so4. 

Ca  S04. 

Ca8{P04)2. 

Sofort  getödtet. 

gr. 

gr. 

gr. 

gr.      1      gr. 

Knochen  a,  trocken  u.  fetthaltig 

64,810 

66,650 

71,620 

61,930 

68,980 

»       a,        »        »  fettfrei.  . 

51,503 

54,560 

56,862 

56,264 

62,569 

Fett  in  den  Knochen  a 

13,307 

12,090 

14,758 

5,666 

6,41t 

Knochen  b,  trocken  u.  fetthaltig 

31,940 

36,150 

37,300 

34,020 

35,810 

»       b,        »        »  fettfrei   . 

22,247 

26,208 

26,760 

29,338 

30,084 

Fett  in  den  Knochen  b 

9,693 

9,942 

10,540 

4,682 

5,726 

Zähne  c,  trocken  u.  fetthaltig.  . 

3,580 

3,800 

4,180 

3,290 

3.090 

»     c,        »       »  fettfrei  .  .  . 

3,551 

3,776 

4,157 

3,268 

3,071 

Fett  in  den  Zähnen 

0,029 

0,024 

0,023 

0,022 

0,019 

Eine  Betrachtung  vorstehender  Tabelle  unter  specieller 
Berücksichtigung  der  Werthe  für  die  wasser-  und  fettfreien 
Skeletttheile  lässt  uns  auch  hier  wieder  ebenso  wie  bei  dem 
Gesammt-Skelett  deutlich  erkennen,  dass  bei  den  Knochen  a 
und  b  der  Versuchsthiere  Nr.  I,  II  und  III  in  Folge  der  an- 
gegebenen Fütterungsweise  nicht  nur  keine  weitere  Vermehrung 
der  Knochengewichte  stattgefunden  hat,  sondern  dass  ganz 
besonders  bei  den  beiden  mit  Hafer  unter  Beigabe  von  CaS04 
gefütterten  Kaninchen  innerhalb  der  Versuchszeit  wohl  zweifel- 
los sogar  eine  Abnahme  der  Knochengewichte  eingetreten  ist. 
Es  betrug  nämlich  das  Durchschnittsgewicht  für  die  wasser- 
und  fettfreien  Knochen  a  bei  den  beiden  gleich  zu  Beginn 
des  Versuches  getödteten  normalen  Kaninchen  Nr.  IV  undV: 
59,412  gr. ,  dagegen  bei  dem  mit  Hafer  unter  Beigabe  von 
Ca8(P04),  gefütterten  Thiere  Nr.  III  nur  56,862  gr.  und  bei 
den  mit  Hafer  unter  Beigabe  von  GaS04  ernährten  Kaninchen 
Nr.  I  und  II  sogar  nur  53,032  gr.  Für  die  Knochen  b  gestalten 
sich  die  betreffenden  Zahlen  folgendermaassen :  bei  IV  und  V 
29,711  gr.,  bei  Nr.  III  26,760  gr.  und  bei  Nr.  I  und  II  24,228  gr., 
also  auch  hier  den  vorhergehenden  ganz  analoge  Ergebnisse. 

Bei  den  Zähnen  zeigt  sich  dagegen  auch  diesmal  wieder, 
ganz  so  wie  bei  sämmtlichen  früheren  Beobachtungen ,  ein 
den  Knochen  entgegengesetztes  Verhalten;  das  Gewicht  der 
Zähne  hat  nämlich  während  der  angegebenen  Fütterungsweise 
nicht  wie  bei  den  Knochen  ab-,  sondern  zugenommen.    Im 
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Durchschnitt  wogen  die  wasser-  und  fettfreien  Zähne  der 
beiden  zu  Beginn  des  Versuches  getödteten  normalen  Kanin- 
chen Nr.  IV  und  V:  3,170  gr.,  diejenigen  von  Nr.  I  und  II 
aber:  3,664  gr.  und  diejenigen  von  Nr.  III  sogar:  4,157  gr. 
Offenbar  übt  also  das  saure  Futter  seine  nachtheilige  Wirkung 
zunächst  nur  oder  doch  hauptsächlich  auf  die  Knochen  und 
nicht  oder  doch  nur  in  geringem  Maasse  auf  die  Zähne  aus, 
was  sich  vielleicht  daraus  erklären  Hesse,  dass  erstere  an 
Masse  bei  Weitem  grösser  sind  als  letztere,  und  dass  letztere 
die  dem  Stoffwechsel  anheimgefallenen  Mineralbestandtheile 
der  ersteren  z.  Thl.  wieder  verwerthen  können. 

Berechnet  man  weiter  die  3  Skeletttheile  a,  b  und  c  im 
trockenen  und  fettfreien  Zustande  in  Procenten  des  trockenen, 
tettfreien  Gesammt-Skeletts,  so  erhält  man  folgende  Werthe, 
aus  denen  sich  ebenfalls  ergibt,  dass  hauptsächlich  die  Knochen, 
nicht  aber  die  Zähne  durch  die  Verabreichung  des  Futters  mit 
sauren  Eigenschaften  eine  Einbusse  erfahren  haben: 


Nr.  i. 
CaSO«. 


Nr.  II. 
Ca  SO«. 


Nr.  III. 
Ca3(P04)a. 


Nr.  IV.  I    Nr.V. 
Sofort  getödteL 


Knochen  a,  trocken  u.  fettfrei . 


b, 


Zähne  c, 


66,6  °/0 

28,8  » 

4,6  » 


64,5  % 

31,0  > 

4,5  » 


30,5  » 
4,7  » 


63,3  °J0 

33,0  » 

3,7  » 


65,3  °/0 

31,5  » 

3,2  » 


Ausserdem  waren  von  den  langen  Röhrenknochen  der 
4  Extremitäten  (b)  auch  diesmal  die  durchschnittlichen  Längen 
bestimmt  worden  und  hatten  folgende  Zahlen  ergeben: 


Nr.  I. 

Nr.  II. 

Nr.  III. 

Nr.  IV. 

Nr.V. 

Tibia  m.  Fibula  .  . 

10,8  Gtm. 

10,7  Ctm. 

11,1  Gtm. 

10,6  Gtm. 

10,9  Ctm. 

Femur 

9,7     > 

9,6     » 

10,0     » 

9,5    » 

9,8     > 

Radius  m.  Ulna  .  . 

8,2     » 

8,2     » 

8,3     > 

8,0     » 

8,3     > 

Humerus 

7,3     > 

7,3     » 

7,7     • 

7,2     » 

7,2    > 

Auch  aus  diesen  Zahlen  lässt  sich  in  voller  Ueberein- 
stimmung  mit  den  Befunden  der  früheren  Versuche  schliessen, 
dass  das  Längenwachsthum  der  Knochen  in  Folge  des  un- 
günstigen Einflusses  des  Futters  mit  sauren  Eigenschaften  nicht 
aufgehoben  wird,  denn  die  Zahlen  bei  Nr.  I  und  II  und  ganz 
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besonders  bei  Nr.  III  sind  z.  Thl.  grösser ,  als  diejenigen  von 
Nr.  V,  welches  Thier  zu  Beginn  des  Versuches  das  grösste 
und  schwerste  der  5  Versuchskaninchen  war.  Auch  hier  zeigt 
sich  also  wieder,  dass  nicht  die  Länge,  sondern  das  Gewicht, 
d.  h.  die  Dicke  der  Knochen  unter  einer  derartigen  Fütterungs- 
weise leidet,  womit  in  Uebereinstimmung  sich  auch  stets  die 
Knochen  der  auf  solche  Weise  gefütterten  Kaninchen  gegen- 
über denjenigen  normaler  Thiere  als  dünner  und  zerbrech- 
licher erwiesen. 

Schliesslich  wurden  die  trockenen,  fettfreien  Knochen  a 
der  5  Versuchsthiere  durch  Herrn  Dr.  P.  Mohr  nach  den 
üblichen  Methoden  analysirt  und  hierbei  als  Mittel  zweier  gut 
übereinstimmender  Analysen  folgende  Resultate  erhalten: 


Nr.I. 

Nr.  II. 

Nr.  HI. 

Nr.  IV. 

Ca  SO«. 

Ca  SO«. 

Ca«  (P04)2. 

Sofort  g 

37,22  °|0 

37,10  °J0 

36,77  °/0 

38,22  %> 

62,78  » 

62,90  » 

63,23  » 

61,78  » 

32,22  » 

32,43  » 

32,37  » 

31,69  » 

0,70  » 

0,70  » 

0,72  » 

0,77  » 

2,91  » 

2,90  » 

3,07  » 

3,03  » 

24,78  » 

25,15  » 

24,81  » 

24,94  » 

2,17  » 

1,72  » 

2,26  » 

1,35  » 

Organ.  Substanz  .  . 
Mineral  bestandtheile 

CaO 

MgO 

CO, 

P*06 

Rest1) 


38,88  °/0 

61,12  » 

31,31  » 

0,79  » 

2,98  » 

23,80  » 

2,24  * 


Was  wir  bezüglich  des  Einflusses  der  Fütterungsweise 
auf  das  Gewicht  der  Knochen  bisher  bei  diesen  Versuchen 
gefunden  und  erörtert  haben,  trifft  auf  die  procentische 
Zusammensetzung  der  Knochen  diesmal  nicht  zu.  Denn  wir 
ersehen  aus  vorstehender  Tabelle,  dass  der  Gehalt  an  Mineral- 
substanzen bei  den  zu  Anfang  getödteten  normalen  Kaninchen 
Nr.  IV  und  V  etwas  geringer  und  derjenige  an  organischer 
Substanz  etwas  grösser  ist  als  bei  den  älteren  Thieren  Nr.  I 
bis  III,  während  bei  den  früheren  Versuchen  mit  ausschliess- 
licher Haferfütterung  das  Umgekehrte  der  Fall  war.  Der  durch- 
schnittliche Aschegehalt  von  Nr.  IV  und  V  beträgt  61,45  °/0, 
derjenige  von  Nr.  I  und  II  dagegen  62,84 °/0  und  derjenige  von 

*)  Dieser  Rest  besteht  aus  geringen  Mengen  vonK20 — Na20  —  Gl — Fl 
und  chemisch  gebundenem  Wasser  (vrgl.  S.  Gabriel,  Zeitsehr.  f.  physiolog. 
Chemie,  Bd.  XVIII,  S.  257). 
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Nr.  III  63,23  #/0;  ein  ähnliches  Verhalten  macht  sich  bezüglich 
des  procentischen  Gehaltes  an  CaO  und  P,0B  bemerkbar.  Der 
Gehalt  an  CO,  ist  dagegen  überall  ungefähr  gleich  und  derjenige 
an  MgO  bei  Nr.  IV  und  V  etwas  grösser  als  bei  Nr.  I — III. 

Berechnen  wir  schliesslich  mit  Hülfe  dieser  procentischen 
Zahlen  die  absoluten  Mengen  der  einzelnen  Knochenbestand- 
theile,  welche  die  verschiedenen  Versuchsthiere  enthielten,  so 
ergibt  sich  folgendes  Bild: 


Knochen  a,  trocken  u.  fettfrei 

Organ.  Bestandtheile 

Mineralbestandtheile 

CaO 

MgO 

C02 

P2Oß 

Rest 


Nr.  I. 

Nr.H. 

Nr.  IH. 

Nr.  IV.  | 

CaS04. 

CaS04. 

Cas(P04)2. 

Sofort  g 

gr. 

gr- 

gr. 

gr. 

51,503 

54,560 

56,862 

56,264 

19,169 

20,242 

20,908 

21,504 

32,334 

34,318 

35,954 

34,760 

16,594 

17,694 

18,406 

17,830 

0,362 

0,382 

0,409 

0,433 

1,499 

1,582 

1,746 

1,705 

12,763 

13,722 

14,108 

14,032 

1,118 

0,938 

1,285 

0,760 

Nr.  V. 

tödtet 
gr. 

62,569 

24,327 

38,242 

19,591 

0,494 

1,865 

14,891 

1,401 


Wie  bereits  früher  hervorgehoben  wurde,  war  zu  Beginn 
des  Versuches  Kaninchen  Nr.  IV  das  kleinste  und  Nr.  V  das 
grösste  und  schwerste  der  5  Versuchsthiere,  doch  repräsentirte 
das  Durchschnittsgewicht  dieser  beiden  Kaninchen  gerade  das 
Gewicht  eines  der  3  übrigen,  ungefähr  gleich  schweren  Thiere 
Nr.  I,  II  und  III.  Berechnet  man  daher  sowohl  von  Nr.  IV  und  V, 
wie  von  Nr.  I  und  II  die  Durchschnittsgewichte,  so  erhält  man 
die  in  nachfolgender  Tabelle  zusammengestellten  Resultate  be- 
züglich der  trockenen  und  fettfreien  Knochen  a  und  ihrer  ein- 
zelnen Bestandtheile. 


Nr.  I,  II. 
Ca  SO*. 


Nr.  III. 
CaaPO^. 


Nr.  IV,  V. 
Sofort  getödtet 


Knochen  a,  trocken  u.  fettfrei . 

Organ.  Bestandtheile 

Mineralbestandtheile 

CaO 

MgO, 

CO, 

P*06 

Rest 


53,032  gr. 

19,706  » 

33,326  » 

17,144  » 

0,372  » 

1,541  » 

13,242  » 

1,028  » 


56,862  gr. 

20,908  » 

35,954  » 

18,406  » 

0,409  » 

1,746  » 

14,108  > 

1,285  » 


59,417  gr. 

22,916  » 

36,501  » 

18,711  » 

0,463  > 

1,785  » 

14.462  » 

1,080  > 
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Nach  vorstehenden  Zahlen  würde  also  der  Schluss  ge- 
rechtfertigt sein,  dass  auch  diesmal  in  Folge  der  Säurewirkung 
des  Hafers  ausser  der  Verminderung,  resp.  dem  Stehenbleiben 
des  Körpergewichtes  und  des  Gewichtes  der  trockenen  und 
fettfreien  Knochen  die  letzteren,  trotz  des  procentisch  etwas 
höheren  Mineralstoffgehaltes  insbesondere  bei  Nr.  I  und  II 
absolut  doch  an  Mineralbestandlheilen  eingebüsst  haben. 
Die  Beigabe  von  Ca  SO,  und  wohl  auch  diejenige  von  Ca,(POi)f 
zum  Hafer  hätte  demnach  unter  den  angegebenen  Verhältnissen 
entweder  nicht  oder  doch  nicht  in  dem  Maasse  günstig  zu 
wirken  vermocht,  wie  dies  bei  der  Beigabe  von  CaC08  stets 
ganz  sicher  und  deutlich  der  Fall  war.  Dass  bei  den  dies- 
maligen Versuchen  die  Differenzen  zwischen  den  Resultaten 
der  normal  und  abnorm  gefütterten  Thiere  weniger  deutlich 
hervortraten  als  bei  den  früheren,  dürfte  wohl  auch  damit 
zusammenhängen,  dass  die  Versuchsdauer  diesmal  nur  47  Tage 
betrug,  also  eine  nur  etwa  halb  so  lange  war,  als  bei  den 
früheren  in  dieser  Richtung  hin  von  uns  angestellten  Versuchen. 

Breslau,  im  April  1895. 


Druckfehler  -Verzeichniss. 


Seite  221  oben  muss  die  Formel  für  Dimethylgentisinchlorid  heissen: 
y  OCHs    1  y  OH        1 

GflH4  4-  OGHs    4      statt      CeH4  4r  0H        4 
^  GH2G1   5  GH2C1   5 

Seite  341  Zeile  9  von  oben  lies: 

und  kann  ich  das  Resultat  der  Analyse  darum  nicht 

als  sicher  betrachten  statt: 

und  kann  ich  das  Resultat  der  Analyse  als  sicher  betrachten. 

Seite  372  Zeile  6  bis  11  in  der  letzten  Golumne  der  Tabelle  müssen  die 
Werthe  für  trockenes  Salz  lauten: 

—  7,30°)  (—7,30° 

—  7,29°/  1  —  7,29° 

-7'830  statt  -°'783° 

—  8,49°[  1-0,849° 

—  8,43°1  1  —  0,843° 

—  8,73°)  1—0,873° 


Druck,  d.  Str.  N.  N.,  vonn«H.  L.  Kayser. 
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